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RESUMO 

 

A glutationa (GSH) é o principal tiol de baixo peso molecular encontrado nas células 
humanas, cuja função está relacionada à biotransformação e eliminação de 
xenobióticos e a defesa das células contra o estresse oxidativo. Tem sido 
estabelecido que uma redução nos seus níveis fisiológicos pode ser indicativa de 
diversas doenças, destacando-se como um importante biomarcador. Várias técnicas 
são utilizadas para detecção da gluatationa, a exemplo da cromatografia líquida, 
entretanto, o método dos sensores eletroquímicos tem despertado interesse 
crescente. Recentemente, a contribuição de nanomateriais na fabricação desses 
dispositivos, tem se traduzido no aumento na reprodutibilidade e alcance de baixos 
limites de detecção, destacando-se  como ferramentas promissoras para diagnóstico 
clínico. Neste trabalho foram desenvolvidos dois sensores a base de nanomaterias 
para a detecção de GSH. O primeiro sensor foi constituído por um eletrodo de ouro 
modificado com um filme baseado na rede metal-orgânica cobre(II)–benzeno-1,3,5–
tricarboxilato (CuBTC) e o copolímero acrilamida acrilato de sódio (CuBTC/EAu). As 
medidas eletroquímicas foram realizadas pelo método da voltametria cíclica numa 
célula eletroquímica, utilizando-se como eletrodo de referência prata/cloreto de prata 
(Ag/AgCl(KClsat)), um eletrodo auxiliar de fio de platina e como eletrodo de trabalho o 
sensor CuBTC/EAu. De acordo com os resultados, o sensor desenvolvido obteve 
uma boa atividade eletrocatalítica para a oxidação da glutationa, no potencial de 
0,41 V, com baixo limite de detecção (0,03 µmol L-1),  faixa de trabalho linear de 0,05 
- 2 µmol L-1 de GSH e um tempo de resposta de 15 minutos. O segundo sensor 
aborda a eletrossíntese de um nanocompósito baseado no CuBTC e nanopartículas 
de ouro estabilizadas com PVP, o qual foi denominado  Au@CuBTC. As 
características morfológicas e estruturais do novo composto foram investigadas por 
microscopia eletrônica de varredura (MEV), análise termogravimétrica (TGA), 
difração de raios-X de pó (XRPD) e espectroscopia de absorção na região do 
infravermelho com transformada de Fourier (FTIR) e sua aplicação como sensor 
eletroquímico para quantificação da GSH foi avaliada pela voltametria de onda 
quadrada. De acordo com os resultados obtidos, foi observado que o uso das 
nanopartículas na estrutura da rede metal-orgânica aumentou significativamente a 
sensibilidade e o tempo de resposta do eletrodo. A curva analítica do sensor 
mostrou uma faixa de resposta linear entre 10 - 40 μmol L-1 de GSH e um limite de 
detecção de 0,3 μmol L-1, com tempo de resposta de 60 segundos. Os sensores 
propostos apresentam-se como tecnologias inovadoras e abre caminhos para 
aplicações das redes metal orgânicas na eletrocatálise e na construção de sensores 
atrativos para a detecção de glutationa em fluidos biológicos.  
 
 
Palavras-Chave: Glutationa. Metal Organic Famework. Cobre. Nanopartículas de 
ouro. Eletrodo Quimicamente Modificado. Sensor Eletroquímico.  
  



 
 

ABSTRACT 

 

Glutathione (GSH) is the major low molecular weight thiol found in human cells, 
whose function is related to the biotransformation and elimination of xenobiotics, and 
protection of cells against oxidative stress. It has been found that a decrease in their 
physiological levels may be indicative of several diseases, standing out as an 
important biomarker. Several techniques are used to detect glutathione, as in the 
case of liquid chromatography. However, the electrochemical sensors method has 
been of increasing interest. Recently, the contribution of nanomaterials in the 
manufacture of these devices has been translated into an increase in the 
reproducibility and reach of low detection limits, highlighting themselves as promising 
tools for clinical diagnosis. In this work, two different sensors based on nanomaterials 
were developed for the detection of the GSH. The first sensor was composed of a 
gold electrode modified with a film based on the metal-organic framework copper (II) 
-benzene-1,3,5-tricarboxylate (CuBTC) and the acrylamide sodium acrylate 
copolymer (CuBTC/EAu). Electrochemical measurements were performed using the 
cyclic voltammetry method in an electrochemical cell, using silver/silver chloride 
(Ag/AgCl(KClsat)) as a reference electrode, platinum wire as an auxiliary electrode, and 
the CuBTC/EAu sensor as the working electrode. According to the results, the 
developed sensor exhibited a good electrocatalytic activity for the glutathione 
oxidation, in a potential of 0,41 V, with a low detection limit (0,03 μmol L-1), and a 
linear range operating range of 0,05 – 2 μmol L-1 of GSH and a response time of 15 
minutes. The second sensor deals with the electrosynthesis of a nanocomposite 
based on CuBTC and gold nanoparticles stabilized with PVP, which was 
denominated Au@CuBTC. The morphological and structural characteristics of the 
new compound were investigated by scanning electron microscopy (SEM), thermal 
gravimetric analysis  (TGA), diffraction Xray powder (XRPD) and absorption 
spectroscopy in the infrared region (FTIR) and its application as an electrochemical 
sensor for GSH quantification was evaluated by square wave voltammetry. In 
accordance with the results, it was observed that the use of nanoparticles in the 
structure of the metal-organic framework significantly increased the sensitivity and 
the response time of the electrode. The analytical curve of the sensor showed a 
linear response range between 10 - 40 μmol L-1 of GSH, and a detection limit of 0,3 
μmol L-1, with response time of 60 seconds. The proposed sensors are presented as 
an innovative technology and open paths for applications of metal organic 
frameworks in electrocatalysis and the construction of attractive sensors for the 
detection of glutathione in biological fluids. 
 
 
Keywords: Glutathione. Metal-Organic Framework. Copper. Gold nanoparticles. 
Chemically Modified Electrode. Electrochemical Sensor.  
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APRESENTAÇÃO 

 

Para melhor organização e compreensão da proposta deste trabalho, a tese 

foi dividida em dois capítulos. O primeiro capítulo refere-se ao desenvolvimento de 

eletrodos quimicamente modificados baseados na rede metal-orgânica CuBTC. Para 

este objetivo, dois tipos diferentes de eletrodos convencionais, de platina e de ouro, 

com áreas de superfície similares foram testados e caracterizados 

eletroquimicamente. Após o estabelecimento das melhores condições operacionais, 

ambos foram aplicados na detecção eletrocatlítica da glutationa.  

O segundo capítulo, por sua vez, trata da eletrossíntese e caracterização de 

um novo material nanocompósito baseado na rede metal orgânica CuBTC e 

nanopartículas de ouro (AuNPs), e sua  aplicação na construção de eletrodos 

quimicamente modificados para detecção de glutationa. Primeiramente serão 

abordados o que já vêm sendo relatado na literatura acerca de materiais compósitos 

envolvendo MOFs e nanopartículas metálicas, além das características gerais das 

nanopartículas de ouro. E, em seguida serão abordados: a descrição da síntese, 

através do método eletroquímico, metodologia inédita para a obtenção desse tipo de 

compósito e os aspectos relacionados à caracterização do novo composto obtido. 

Finalmente, serão apresentados os resultados referentes à aplicabilidade do 

nanocompósito Au@CuBTC como plataforma sensora para detecção de glutationa. 
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CAPÍTULO I - SENSOR ELETROQUÍMICO PARA DETECÇÃO DE GLUTATIONA 

BASEADO NA REDE METAL-ORGÂNICA COBRE(II)-BENZENO-1,3,5-

TRICARBOXILATO  

 

 

1. INTRODUÇÃO 

 

A glutationa, y-Glutamil-L-Cisteína-Glicina, é um tripeptídeo formado por ácido 

glutâmico, cisteína e glicina, consistindo no composto tiólico mais predominante em 

mamíferos e células eucarióticas (DENG et al., 2011; YUAN et al., 2013; LEE et al., 

2015). Ela atua no organismo em suas formas reduzida (GSH) e oxidada (GSSG), 

sua função está direta ou indiretamente relacionada a processos biológicos 

importantes, tais como a síntese proteica, metabolismo celular, eliminação de 

xenobióticos e proteção das células contra o estresse oxidativo (PASTORE et al., 

2003; AHMED, 2014; YUAN et al., 2013).  

Devido as múltiplas funções e, pricipalmente, a sua capacidade antioxidante, 

a glutationa apresenta-se como um fator chave na manutenção da saúde e tem 

despertado interesse crescente em virtude do seu papel na fisiopatologia de várias 

doenças, metabolismo e idade (LEE et al., 2015). Estudos recentes tem sugerido 

que níveis alterados de glutationa nos tecidos têm sido diretamente relacionados à 

algumas doenças envolvendo diferentes tipos de câncer, doenças cardiovasculares, 

doenças neuropsiquiátricas como autismo e distúrbio bipolar, e neurodegenerativas 

à exemplo da Distrofia muscular, Esclerose Lateral Amiotrífica e doenças de 

Alzheimer e Parkinson (REID e JAHOOR, 2001; FRANCO et al., 2007; ALMADORI 

et al., 2007; HUANG et al., 2009; JAMES et al., 2009; ROSA et al., 2014). 

Sendo assim, pode-se considerar que os níveis de glutationa em matrizes 

biológicas  podem  fornecer informações valiosas acerca de diferentes estados 

clínicos, bem como para o  acompanhamento da conduta terapêutica. Neste 

contexto, seu potencial como biomarcador do estresse oxidativo tem sido marcado 

pelo interesse no desenvolvimento de metodologias analíticas para sua detecção 

(YUAN et al., 2013; RAOOF et al., 2015; LIU et al., 2017). 
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Em se tratando de análises clínicas, cada vez mais são exigidos métodos 

robustos, econômicos, que conduzam a resultados mais rápidos, exatos e 

reprodutíveis, com manipulação de quantidades reduzidas de amostras e que 

possam ser aplicáveis a medidas “in vitro”, substituindo as metodologias 

tradicionalmente utilizadas nesta área.  

As técnicas eletroquímicas com finalidades analíticas constituem-se em 

poderosas ferramentas para este tipo de análise, especialmente por causa de 

algumas características vantajosas como rapidez, baixo custo e portabilidade. 

Entretanto, uma das suas grandes limitações está relacionada à carência de 

seletividade das determinações (LIU et al., 2017).  

Neste sentido, a estratégia de controlar as reações eletródicas na interface 

eletrodo-solução, através da modificação química do eletrodo base, tem 

proporcionado resultados favoráveis. A utilização de materiais modificadores 

apropriados que sejam seletivos à molécula alvo em solução, contribui para a 

melhoria da capacidade de reconhecimento e/ou para amplificação dos sinais de 

corrente.  Isto faz com que as determinações se tornem mais seletivas, seja pelo 

efeito eletrocatalítico ou pela restrição da passagem de espécies interferentes 

(RAOOF et al., 2015). 

Nos útimos anos, as novas tecnologias tem impulsionado a utilização de 

vários tipos de compostos químicos para modificação de eletrodos bases a serem 

empregados como sensores eletroquímicos. 

Dentre os vários materiais químicos utilizados para a modificação de 

eletrodos, as Redes metal-orgânicas (do inglês Metal Organic Frameworks - MOFs) 

ou Polímeros de coordenação são uma alternativa interessante. Trata-se de uma 

classe, relativamente nova, de materiais cristalinos porosos e com uma ampla gama 

de aplicações (ZHUANG et al., 2012). São constituídos por íons metálicos que se 

articulam a ligantes orgânicos multidirecionais, formando materiais sólidos, com 

estruturas periódicas que podem ser 1-D, 2-D ou 3-D (HOSSEINI et al., 2013).  

O complexo de cobre (II) – benzeno - 1, 3, 5 – tricarboxilato (CuBTC), o qual é 

uma estrutura metal-orgânica constituída por íons de Cu2+ e ligantes BTC, formando 

cristais cúbicos, foi escolhido como material modificador para a preparação de 
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eletrodos. As vantagens de usar CuBTC para aplicações em eletroquímica, está na 

sua grande área superficial, alto volume de poros e estabilidade química. 

Assim, o objetivo deste trabalho centrou-se no desenvolvimento e otimização 

de um sensor eletroquímico nanoestruturado baseado na rede metal-orgânica 

CuBTC para a determinação da glutationa. 
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2. REVISÃO DE LITERATURA 

 

2.1 Glutationa 

Em 1888, J. de Rey-Pailhade isolou um composto contendo enxofre, extraído 

de células de fermento, ao qual chamou de philothion. Este continha um átomo de 

hidrogênio reativo como parte de um grupo – SH e, como observado, 

desempenhava uma função análoga a da hemoglobina em relação ao oxigênio. 

Naquela época, pouca importância foi dada, até que em 1921 Hopkins redescobriu 

esta molécula e a renomeou de glutationa (DOLPHIN et al., 1989). 

A glutationa (GSH) é o tiol mais comum, de baixo peso molecular, encontrado 

intracelularmente em altas concentrações, 0,5 a 10 mmol L-1, em todos os 

organismos aeróbicos. Trata-se de um tripeptídeo, constituído por cisteína, glicina e 

ácido glutâmico, cuja capacidade redutora é determinada pelo grupo sulfidrila (SH) 

presente na cisteína (Figura 1). A maioria das reações da GSH envolvem o grupo 

SH, altamente polarizável, tornando-o um bom nucleófilo para reações com 

compostos químicos eletrofílicos (HUBER et al., 2008; AHMED, 2014). 

 

Figura 1. Estrutura da Glutationa (Adaptada de MARZAL, 2005). 

A biossíntese da GSH (Figura 2) ocorre no meio intracelular pela ação 

consecutiva de duas enzimas, a γ-glutamilcisteína sintetase e a glutationa sintetase, 
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com consumo de ATP e Mg+2. Na primeira reação, é formada uma ligação peptídica 

entre o ácido glutâmico e a cisteína, pela atividade da enzima γ-glutamilcisteína 

sintetase, levando à formação da γ-L-glutamil-L-cisteína. Este dipeptídeo, por sua 

vez, é ligado à glicina, mediado pela ação da glutationa sintetase. A γ-

glutamilcisteína sintetase sofre, portanto, regulação pela GSH através de um 

feedback negativo, de modo a prevenir a produção excessiva desta molécula ou o 

acúmulo do seu intermediário γ-glutamilcisteína. Uma reação alternativa consiste na 

conversão à 5-oxoprolina, catalisada pela γ-glutamilciclotransferase. A biossíntese 

da GSH pode ser inibida pela butionina sulfoximina (BSO), um inibidor com estrutura 

similar a um intermediário ativado na reação catalisada pela γ-glutamilcisteína 

sintetase (HUBER et al., 2008). 

 

 

 
 

Figura 2. Biossíntese da glutationa e enzimas envolvidas: (a) γ- glutamilcisteína 
sintetase e (b) glutationa sintetase; Inibição da biossíntese da glutationa através da 

butionina sulfoximina (BSO) e a enzima envolvida (c) γ- glutamilciclotransferase (Adaptada 
de HUBER et al., 2008). 
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No corpo humano, as propriedades antioxidantes da glutationa são bem 

conhecidas, participando no processo de desintoxicação de xenobióticos e no 

metabolismo de numerosos compostos celulares. Além de participar da síntese de 

proteínas e DNA, transporte de aminoácidos, atividade enzimática e proteção celular 

contra o estresse oxidativo e nitrosativo (PACSIAL-ONG et al., 2006; WU et al., 

2003; FRANCO et al., 2007; LAWRENCE et al., 2001; SEYMOUR et al., 2002). 

Tipicamente, a glutationa pode ser encontrada nas células e em fluidos 

biológicos, tais como o plasma e urina, na forma livre ou ligada a proteínas, 

permitindo a formação de proteínas glutationiladas. A GSH livre está presente 

principalmente em sua forma reduzida, a qual pode ser convertida à sua forma 

oxidada (Glutationa dissulfeto - GSSG) durante o estresse oxidativo (LEE et al., 

2015).  

A atividade antioxidante da glutationa, descrita pela capacidade de redução 

de espécies oxidantes, e consequentemente de sua própria oxidação à GSSG, 

ocorre através do ciclo catalítico (Figura 3), representado pela atividade de três 

enzimas. São elas a glutationa oxidase (GO), a glutationa peroxidase (GSH-Px) e a 

glutationa redutase (GR). As duas primeiras enzimas catalisam a oxidação de GSH à 

GSSG, enquanto a última é responsável pela regeneração de GSH a partir de 

GSSG, na presença de NADPH (HUBER et al., 2008; CAO et al., 2013; PASTORE 

et al., 2003). 

 

 

Figura 3. Ciclo catalítico da Glutationa (HUBER et al., 2008). 
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 Normalmente, a GSSG é mantida em concentrações inferiores a 5% da 

glutationa total, em humanos. No entanto, o estresse oxidativo pode acarretar uma 

depleção de GSH, e consequentemente, no aumento dos níveis de GSSG em 50% 

ou mais. Este processo pode, portanto, ser um gatilho para para iniciação da 

cascata apoptótica, levando à morte celular (CIRCU; AW, 2008; SENTELLAS et al., 

2014). 

 Assim, problemas na síntese e metabolismo da glutationa estão associados 

a vários processos patológicos. De forma que, os níveis deste antioxidante no 

organismo tem se destacado cada vez mais nos estudos clínicos (FRANCO et al., 

2007; LEE et al., 2015). Pesquisas mostraram que quantidades reduzidas de 

glutationa podem ter implicações para vários tipos de câncer (WHITE et al., 2002; 

ALMADORI et al., 2007; HUANG et al., 2009; HARFIELD et al., 2012).  

 Além disso, alterações na concentração da glutationa a nível celular têm 

sido medidas e associadas a outras doenças tais como a arterosclerose, diabetes e 

Síndrome da imuno-deficiência adquirida (SIDA).  Apresenta também, um importante 

papel na instalação e progressão de doenças neuropsiquiátricas e 

neurodegenerativas como autismo, distúrbio bipolar, esquizofrenia, doenças de 

Alzheimer e Parkinson e esclerose lateral amiatrófica. Portanto, atribui-se a este 

tripeptídeo, uma função promissora como biomarcador para o estresse oxidativo, 

sendo relevante para a identificação de pacientes com risco aumentado de 

desenvolvimento de condições patológicas (KLEINMAN; RICHIE, 2000; TOYO’OKA, 

2009; SEYMOUR et al., 2002; JAMES et al., 2009; YUAN et al., 2013; AREIAS et al., 

2016a; LEE et al., 2015a; LEE et al., 2015b).  

 Nesse contexto, o interesse na detecção eficaz e precoce deste 

biomarcador tem aumentado na última década, onde o desenvolvimento de métodos 

rápidos, sensíveis, baratos e robustos torna-se crucial para o auxílio no diagnóstico 

e tratamento clínico de várias doenças (HARFIEL et al., 2012; LEE et al., 2015b; 

RAOOF et al., 2015). 
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2.2 Determinação da Glutationa 

 

Um grande número de métodos tem sido descrito para a determinação da 

GSH, onde se pode destacar: a titulometria (NAGENDRA et al., 2002); 

espectrofotometria (BALD; GLOWACKI, 2005; NI et al., 2015); espectrofluorimetria 

(LIANG et al., 2002; ZHANG et al., 2005; KAND'ÁR et al., 2007); cromatografia 

líquida de alta eficiência (CLAE) (JONES et al., 2000; WANG et al., 2004; 

KATRUSIAK et al., 2001; KANDAR  et al, 2007); eletroforese capilar (MUSCARI et 

al., 1998; CAUSSE et al., 2000; ZHANG et al., 2005; HODÁKOVÁ et al., 2015); 

espectrometria de massa (TSIKAS et al., 2000); ressonância magnética nuclear de 

próton (RMN 1H) (TRABESINGER et al., 1999; TRABESINGER; BOESIGER et al., 

2001; ZHAO et al., 2006; KITAMURA et al., 2013); método enzimático e análise por 

injeção em fluxo (ENSAFI et al., 2008); e, métodos eletroquímicos (INOUE et al., 

2002; XU et al., 2002; RAOOF et al., 2009a; RAOOF et al., 2009b; ENSAFI et al., 

2010; ENSAFI et al.,2012; KARIMI-MALEH et al., 2012; KEYVANFARD et al., 2013). 

O mensuramento da concentração de glutationa é, entretanto, complicado 

devido á sua instabilidade em solução, uma vez que ela é rapidamente oxidada para 

sua forma dissulfeto, na presença de oxigênio molecular dissolvido (AREIAS et al., 

2016ª). Por esta razão, a maioria dos métodos convencionais, envolve a 

derivatização da GSH para um composto estável antes de sua análise (POSSARI et 

al., 2006). 

Dentre estes variados métodos, uma das técnicas mais utilizadas tem sido a 

espectrofotometria, na qual o reagente ácido 5’,5’-ditio-bis-2-nitrobenzóico (DTNB),  

também conhecido como reagente de Elmann, é utilizado nas determinações de 

GSH. O fundamento do ensaio espectrofotométrico clássico para determinação da 

concentração de glutationa está baseado na reação cinética de oxidação da GSH a 

GSSG, promovida pelo DTNB. Neste processo, o grupo sulfidrila da glutationa 

quebra a ligação dissulfeto do DTNB, gerando o aduto GSTN e liberando o ácido 5-

mercapto-2-nitrobenzóico (TNB), que é detectado em 412 nm (ELLMAN, 1959; 

MARZAL, 2005; HUBER et al., 2008).  

O método fluorimétrico também tem sido aplicado para a determinação da 

glutationa em amostras biológicas. Neste método, devido à ausência de fluoróforos 
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na estrutura da glutationa torna-se necessária a sua derivatização, para aumentar o 

limite de detecção. Assim, o reagente selecionado para a derivatização deve ser 

inerte na matriz, além de apresentar alta sensibilidade, especificidade, e dispensar 

extração com solvente para remover excesso. Embora a GSH tenha três sítios 

susceptíveis à derivatização, apenas os grupos amino e sulfidrila têm sido utilizados 

como alvos para estas reações, destacando-se este último (HUBER et al., 2008).  

O método fluorimétrico, inicialmente proposto por Cohn e Lyle, foi 

desenvolvido baseando-se na reação de derivatização do grupo sulfidrila da GSH 

com o marcador de fluorescência o-ftadialdeido (OPA). Posteriormente, Cohn e Lyle 

modificaram o procedimento da reação com OPA para determinação de GSH em 

amostras sanguíneas através da precipitação das proteínas com ácido metafosfórico 

a 25% (m/v). A glutationa reage com OPA, em pH 8,0, produzindo um produto 

altamente fluorescente após 15 minutos de reação à temperatura ambiente, o qual é 

estável durante 30 minutos. A banda de absorção ocorre em 350 μm e a banda de 

emissão de fluorescência em 420 μm, com uma faixa de resposta linear de 60 μmol 

L-1 a 32,5 mmol L-1 (COHN; LYLE, 1966; MARZAL, 2005).  

Em se tratando da eletroforese capilar, a separação eletroforética é realizada 

aplicando-se um campo elétrico relativamente alto à amostra introduzida em um 

capilar contendo um eletrólito apropriado. Isso permite separações eficientes em 

pouco tempo. O método, por sua vez, exige cuidado na fase de pré-tratamento das 

amostras biológicas, pois as proteínas podem ser facilmente adsorvidas na parede 

capilar, afetando o tempo de migração dos compostos analisados e a sua resolução. 

Dentre as principais características deste método destacam-se o baixo custo e a 

possibilidade de se usar solvente polar orgânico ou aquoso em pequena quantidade 

quando comparada com as técnicas cromatográficas. Já a detecção, esta pode ser 

por fotometria, fluorimetria, eletroquímica ou por espectrometria de massa (HUBER 

et al., 2008).  

Lada e Kennedy (1997) desenvolveram um método totalmente automático 

para monitorizar tióis in vivo, como a glutationa e cisteína, usando microdiálise 

acoplada à eletroforese de zona capilar com detecção por fluorescência. Neste caso, 

a emissão de fluorescência foi induzida por um outro fluoróforo, o 

monobromobimano (mBBr), o qual é  um reagente específico para o grupo sulfidrila, 
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formando adutos BrB-tio, com  alta fluorescência. O método resultou, portanto, em 

recuperações relativas de quase 100%, o que permitiu a monitorização quantitativa 

dos tióis, mesmo em concentrações muito baixas. 

Em outro estudo, realizado por Zhang e colaboradores (2005), um novo 

método de eletroforese capilar com detecção por fluorescência induzida por laser foi 

desenvolvido para a rápida e seletiva separação e detecção de glutationa (GSH) e 

glutationa oxidada (GSSH) após derivatização pelo 4-cloro-7-nitrobenzo-2-oxa-1,3-

diazol (NBD-Cl). Nas condições experimentais, figuras de mérito foram obtidas para 

uma faixa linear de 0,22 - 45,00 µmol L-1, com limites de detecção para glutationa e 

glutationa oxidada de 0,046 e 0,012 µmol L-1, respectivamente. O método foi 

aplicado para a análise de glutationa e glutationa dissulfeto no plasma humano e 

folhas de tabaco, com resultados satisfatórios. 

Atualmente, a utilização da Cromatografia líquida de alta eficiência (CLAE) é a 

mais popular quando comparada com os outros métodos referidos, devido à sua 

elevada sensibilidade e seletividade (PASTORE et al., 2003). A maioria destes 

métodos cromatográficos, por sua vez, está acoplada a modos de detecção 

eletroquímicos ou espectrofluorimétricos. (PICCOLI et al., 1994; ORWAR et al., 

1995; ROVER JÚNIOR et al., 2001). 

De modo geral, a utilização desses métodos convencionais em ambientes 

relacionados a saúde está limitada, devido a necessidade de  etapas de preparação 

de amostras mais criteriosas, instrumentação complexa, tempos de análise longos, 

além de pessoal especializado para operar o equipamento (KLEINMAN; RICHIE, 

2000; PASTORE et al., 2003; GONZÀLES-GARCÍA et al., 2005). Desta forma, a 

análise de custo-benefício fica aquém do desejável, na medida em que as técnicas 

envolvidas são geralmente caras e complexas tanto em funcionamento quanto em 

processamento, pelo que é desejável recorrer às estratégias mais simples, rápidas e 

de baixo custo para estudos biológicos e clínicos deste analito (TOYO’OKA, 2009; 

RAOOF et al., 2015; AREIAS et al., 2016a). 

Nesta perspectiva, as técnicas eletroquímicas têm demonstrado vantagens 

notáveis na análise de diferentes compostos tiólicos em amostras reais, 

apresentando-se como uma alternativa promissora para os métodos convencionais. 

Estas vantagens são principalmente devido à simplicidade, baixo custo, mínima 
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preparação de amostras e tempo de análise relativamente curto destes compostos 

(KARIMI-MALEH et al., 2012; LEE et al., 2015; RAOOF et al., 2015). 

  

2.3 Métodos Eletroquímicos 

 

Os métodos eletroquímicos possibilitam estabelecer a relação entre a 

concentração da molécula alvo e as propriedades elétricas. Esse processo ocorre a 

partir dos fenômenos químicos associados à transferência de elétrons, que podem 

ocorrer homogeneamente em solução ou heterogeneamente na superfície do 

eletrodo (LOWINSOHN; BERTOTTI, 2006). 

As principais vantagens dessas técnicas estão relacionadas à possibilidade 

de análise direta da amostra, sem a necessidade de etapas de separação ou pré-

tratamento; necessidade de pequena quantidade de reagente e fácil controle das 

variáveis tais como corrente, potencial, condutividade, resistência e cargas elétricas. 

Combinadas de formas diversas, essas variáveis, levam a técnicas eletroquímicas 

específicas à exemplo da  amperometria, voltametria cíclica, voltametria de onda 

quadrada e voltametria de pulso diferencial (POWER; MORRIN, 2013; SOUZA, 

2014).  

Na prática, a determinação de glutationa tem sido realizada por diferentes 

técnicas eletroquímicas como amperometria (LIU et al., 2017), voltametria (AREIAS 

et al., 2016a; LEE et al., 2014), detecção eletroquímica pulsada entre outras, 

utilizando diferentes tipos de eletrodos de trabalho ou eletrodos quimicamente 

modificados, de modo a melhorar a seletividade do método. 

 

2.3.1 Voltametria Cíclica 

 

Dos diversos métodos dinâmicos em química eletroanalítica, a voltametria 

cíclica (VC) é dos mais versáteis, pois, além de permitir uma quantificação do 

analito, permite também o estudo do mecanismo da reação que lhe está associada. 

Essa versatilidade, combinada com a facilidade de medida dos parâmetros de 

interesse, faz com que ela seja largamente utilizada em química orgânica, química 
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inorgânica ou bioquímica, no estudo de processos de adsorção, de transferência 

eletrônica em eletrodos semicondutores e em muitos outros tipos de processos 

dependentes do potencial.                                                                                                                                                                                                                                                                          

A voltametria Cíclica é conceituada como uma técnica eletroquímica onde as 

informações qualitativas e quantitativas de uma espécie química são obtidas durante 

a sua eletrólise num sistema eletroquímico.  

O sistema eletroquímico (Figura 4) é geralmente composto por três eletrodos: 

1 Eletrodo de trabalho - onde ocorre a reação de interesse e pode ser composto de 

diferentes materiais, tais como carbono, ouro, prata, platina, carbono vítreo, entre 

outros. E podem apresentar diferentes configurações (disco, fio, anel); 2 Eletrodo de 

referência - permite o monitoramento de potencial do eletrodo de trabalho, sendo 

composto geralmente por um eletrodo saturado de calomelano (SCE) ou 

prata/cloreto de prata (Ag/AgCl); 3 Eletrodo auxiliar, por sua vez, atua no controle da 

corrente necessária para sustentar a eletrólise que ocorre no eletrodo de trabalho 

(NOORBAKHSH; SALIMI, 2011; YANG et al., 2009; HUANG et al., 2012). 
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Figura 4. - Desenho esquemático de um sistema eletroquímico com três eletrodos. (A) 
célula eletroquímica; (B) eletrodo de trabalho; (C) eletrodo de referência; (D) eletrodo 

auxiliar e (E) Eletrólito de suporte. II - Foto de uma célula eletroquímica. 

 

A técnica da voltametria cíclica consiste no varrimento de potencial de um 

eletrodo de trabalho em relação a um eletrodo de referência, medindo-se a corrente 

resultante a uma velocidade constante, em função do tempo. (MEDEIROS et al., 

2012; WANG, 2001; SOUZA et al.,2003). A representação gráfica deste potencial, 

denominada  voltamograma (Figura 5b), é uma curva simples e de fácil 

interpretação quantitativa, tanto em termos termodinâmicos (potencial redox) quanto 

cinéticos (transferência de carga homogênea e heterogênea, reações químicas 

acopladas) (SILVA, 1998; SOUZA, 2014). 

Na VC, o potencial elétrico aplicado corresponde a uma onda triangular, ou 

seja, primeiramente a varredura de potencial é feita em uma direção e, em seguida, 

na direção oposta, enquanto a corrente é medida. Assim, os processos de oxidação 

e de redução são representados por ondas anódicas e catódicas, onde as correntes 

máximas são representadas pelas correntes de pico anódica (ipa) e catódica (ipc), 
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respectivamente. Outros parâmetros importantes a serem considerados são os 

potenciais de pico anódico (Epa) e catódico (Epc), a velocidade de varredura do 

potencial (v) e o potencial de inversão (Ei), o qual representa o ponto onde ocorre a 

reversão do potencial. Este deve ser escolhido de maneira que se possa observar a 

oxidação ou redução, controlada por difusão ou outros fenômenos, de uma ou mais 

espécies de interesse (SKOOG et al., 2002; HARRIS, 2005). 

 

 

Figura 5. (a) Sinal de excitação da VC. (b) Sinal de resposta de um voltamograma típico, 
representando os parâmetros obtidos com esta técnica: (Ipa) corrente de pico anódica, (Ipc) 

corrente de pico catódica, (Epa) potencial de pico anódico e (Epc) potencial de pico 
catódico, potencial de inversão (Ei). (BARD; FAULKNER, 2006). 

 

A voltametria cíclica mostra-se particularmente eficiente quando se deseja 

conhecer a eletroatividade de compostos, investigar reações químicas acopladas, 

analisar íons e estudar superfícies de eletrodos (BRUSCIOTTI; DUBY, 2007; SILVA, 

2010). Além disso, a técnica pode fornecer informações a respeito da reversibilidade 

eletroquímica de um sistema, a qual está associada à troca rápida de elétrons entre 

as espécies redox e o eletrodo (WANG, 2001; SOUZA, 2014).  

As técnicas voltamétricas encontram aplicações nas mais diversas áreas do 

conhecimento, tais como ambiental, médica, química e bioquímica (WANG, 2001; 

SOUZA et al.,2003). Atualmente, a construção de sistemas analíticos compactos, na 

forma de sensores eletroquímicos tem sido largamente proposta, trazendo como 

aspecto diferencial a possibilidade de realizar todas as operações analíticas de 
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maneira integrada e contínua com elevada sensibilidade (HIERLEMANN et al., 2003; 

AHN et al., 2004; YUAN et al., 2013; LIU et al., 2017). 

Os avanços da micro-engenharia favoreceram o desenvolvimento da área dos 

sensores eletroquímicos, através de processos de construção simples com tempo de 

resposta rápida e baixo custo. Como consequência, existe na literatura um vasto 

conjunto de trabalhos onde se abordam novos materiais, novos métodos de 

fabricação e estratégias para melhoria na seletividade e dos limites de detecção. 

Além disso, apresentam uma vasta alternativa  de  aplicações dos sensores 

eletroquímicos em amostras ambientais, biológicas ou de interesse industrial, 

destacando, portanto, a importância desta área de pesquisa no contexto social, 

econômico e da saúde (BRETT, 2001; MARZAL, 2005). 

Em se tratanto da determinação de compostos tiólicos, como a glutationa, 

estas técnicas apresentam-se especialmente apropriadas, dado a flexibilidade da 

capacidade redox que caracteriza a maioria dos compostos orgânicos de enxofre. 

Portanto, o desenvolvimento de medições eletroquímicas diretas, na forma de 

sensores eletroquímicos, para detecção de glutationa em amostras não tratadas é 

vantajoso  devido a sua simplicidade, sensibilidade, baixo custo e uso prático em 

amostras reais (SEYMOUR et al., 2002).  

 

 2.4 Sensores Eletroquímicos 

De acordo com a União Internacional de Química Pura e Aplicada (IUPAC), 

sensores químicos são dispositivos integrados que transformam uma informação 

química, numa determinada zona de concentração, num sinal analítico útil. Nestes, a 

coleta de dados e obtenção de informações é conseguida com manipulação mínima 

do sistema em estudo e, assim, os resultados obtidos podem ser analisados e 

correlacionados com outros parâmetros no ambiente em que estão inseridos.  

Estes dispositivos possuem características peculiares que os distinguem de 

métodos instrumentais tradicionais, uma vez que, são mais precisos, sensíveis e 

seletivos, permitindo a obtenção de informações in situ e em tempo real. 

Características vantajosas também inerentes ao uso de sensores eletroquímicos 
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referem-se à portabilidade, facilidade de automação, possibilidade de miniaturização 

e baixo custo de produção (WANG, 2000; BARD; FAULKNER, 2001). 

De modo geral, o tempo de resposta de um sensor deve ser baixo, para que 

os dados sobre os eventos possam ser adquiridos em tempo real, e tanto a 

seletividade quanto a sensibilidade das determinações devem ser suficientemente 

altas, para que os sinais medidos tenham perfeita correlação com as informações 

desejadas (LOWINSOHN; BERTOTTI, 2006). 

Existe uma ampla gama de motivações e inovações tecnológicas que 

contribuiram para ampliar de maneira exponencial as fronteiras de atuação da 

eletroanalítica e, de maneira particular, o campo dos sensores eletroquímicos. Nos 

últimos anos, estes tornaram-se mais atraentes por causa das vantagens que 

oferecem no que diz respeito ao tamanho, ao custo reduzido, à pequena quantidade 

de amostra que utilizam  e às reduzidas necessidades de energia para poderem 

operar, o que os torna valiosos para análise de amostras de origem  biomédica e 

ambiental. Além disso, o equipamento de medida é pouco sofisticado e facilmente 

miniaturizável (WANG, 2005).  

Na constituição de um sensor, o transdutor representa o componente físico-

químico que traduz o evento de reconhecimento químico num sinal de formato 

quantificável e passível de ser processado, amplificado, armazenado e analisado. 

Para um dado sistema analito-receptor podem ser utilizados vários esquemas de 

transdução e a escolha dependerá essencialmente da grandeza físico-química 

gerada no processo de reconhecimento e do fim a que se destina (RIBEIRO, 2013).  

Os transdutores eletroquímicos têm se destacado no desenvolvimento de 

sensores para clínica médica, devido a sua alta sensibilidade, baixo custo e 

compatibilidade com as tecnologias de micro fabricação (QIU et al., 2009; ZHANG et 

al., 2009; LI et al., 2011). Entretanto, dentre os sensores eletroquímicos, os 

elementos de transdução amperométrico e potenciométrico são os mais utilizados. 

Em se tratando dos sensores voltamétricos, o potencial do eletrodo de 

trabalho é controlado por um potenciostato e, durante a varredura, a corrente 

produzida devido às reações de oxirredução dos compostos com a superfície do 

eletrodo de trabalho é medida (Figura 6). Nestes sensores, a detecção é baseada 
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nas mudanças das propriedades elétricas da superfície, por exemplo, aumento na 

constante dielétrica e resistência, na presença da molécula-alvo (AHAMMAD et al., 

2009; SOUZA, 2014). 

 

 

Figura 6. Representação esquemática do princípio geral de funcionamento de um sensor 
voltamétrico. CE, ET e ER são respectivamente os contra-eletrodo, eletrodo de trabalho e de 

referência. (Adaptado de MEDEIROS et al., 2012b). 

 

 O grupo tiol da GSH sofre oxidação na superfície do eletrodo, formando 

dímeros, os quais podem ser  analisados quantitativamente usando as várias 

técnicas voltamétricas e amperométricas. Vários métodos eletroanalíticos baseados 

na oxidação direta do grupo tiol, em eletrodos sólidos como carbono vítreo (ZHANG 

et al.,2005), grafite pirolítico (MOORE et al., 2004) e ouro (LACOURSE; OWENS, 

1995) são citados na literatura.  

 

 Entretanto, em alguns casos, os efeitos de matriz  no eletrodo podem 

causar perda de sinal ou irreprodutibilidade nas medidas, de forma que estes 

eletrodos são geralmente utilizados acoplados a técnicas de separação, o que exige 

etapas pré-tratamentos das amostras ou adição de reagentes para aumentar a 

seletividade e/ou evitar a interferência de outros tióis na medição. Além disso, as 

análises de compostos tiólicos utilizando eletrodos sólidos geralmente requerem alto 
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potencial para a oxidação (MARZAL, 2005; TOYO’OKA, 2009; CARVALHO et al., 

2005; SALEHZADEH et al., 2014; SCAMPICCHIO et al., 2007).  

 Apesar destas dificuldades, recentemente, Areias e colaboradores (2016a, 

2016b, 2016c) mostraram em seus estudos sobre determinação voltamétrica de 

compostos tiólicos, que glutationa, cisteína e captopril (droga terapêutica para 

hipertensão contendo tiol) podem ser detectados eletroquimicamente em eletrodo de 

carbono vítreo (GCE) na presença do íons cobre (II), em baixos potenciais de 

oxidação, respectivamente, -0,24V e +0,24V vs. Ag/AgCl. 

 Outra forma de melhorar a afinidade eletrodo-substrato  e diminuir o alto 

potencial de oxidação, o que têm sido sugerido constantemente na literatura, são as 

técnicas envolvendo a modificação química da superfície do eletrodo, resultando, em 

melhoria da resposta eletroquímica, da sensibilidade e eliminação de interferentes, 

sobretudo na análise de amostras complexas (LACOURSE; OWENS, 1995; MANNA 

et al., 1999; MOORE; BANKS, 2004, MARZAL, 2005) 

 

2.5 Eletrodos Quimicamente Modificados 

 

 Por muito tempo, em experimentos eletroquímicos, os principais atributos 

que eram requeridos para um eletrodo de trabalho estavam relacionados com a boa 

condutividade, estabilidade química perante processos redox em solução e larga 

faixa de potencial de trabalho. Atualmente, essas características passaram a ter um 

significado menos importante uma vez que, para determinados sistemas químicos, a 

necessidade de reconhecer espécies de interesse de maneira seletiva tornou-se 

prioritário. Assim, estratégias que envolvem a modificação da superfície do eletrodo 

tem proporcionado resultados favoráveis que superam a melhoria da atividade 

química (LOWINSOHN; BERTOTTI, 2006).  

A denominação eletrodo quimicamente modificado (EQM) foi inicialmente 

utilizada na eletroquímica por Murray e colaboradores, na década de 70, para 

designar eletrodos com espécies quimicamente ativas, convenientemente 

imobilizadas na superfície desses dispositivos (MOSES et al., 1975). O principal 

objetivo dessa modificação era pré-estabelecer e controlar a natureza físico-química 
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da interface eletrodo/solução, como uma forma de alterar a reatividade e 

seletividade do eletrodo base. Este procedimento favoreceu assim o 

desenvolvimento de eletrodos para vários fins e aplicações, desde a catálise de 

reações orgânicas e inorgânicas até a transferência de elétrons em moléculas de 

interesse (PEREIRA et al., 2002). 

Um EQM (Figura 7) é constituido por um eletrodo base e uma camada do 

modificador químico. A forma de preparação é determinada pelas características 

analíticas desejadas para o sensor - como maior sensibilidade e/ou seletividade, 

melhor estabilidadede, tempo de vida mais longo, tamanho do sensor, aplicações in 

vivo entre outras – de forma a aperfeiçoar seu desempenho (PEREIRA et al., 2002). 

Em termos analíticos, a modificação do eletrodo deve realizar-se de tal forma que o 

sensor obtenha sensibilidade, seletividade, estabilidade, reprodutibilidade e 

aplicabilidade superiores àquelas de um eletrodo base sem prévia modificação, para 

que seu emprego seja justificado (LI; LIN, 2006; ZARE  et al., 2006). 

 

 

Figura 7. Esquema de funcionamento e componentes de um sistema sensor (Adaptado de 
SILVA et al., 2014). 

 
 
 

De modo geral, o mecanismo de ação do agente modificador na superfície de 

um eletrodo está fundamentado na sua função eletrocatalítica (Figura 8), ou seja, na 
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sua capacidade de reduzir a energia de ativação da transferência de elétrons, 

aumentando a velocidade da reação e, portanto, ampliando o sinal analítico. Assim, 

o processo de oxidação/redução de um determinado substrato que, na maioria das 

vezes, seguiria com uma cinética de transferência de elétrons lenta e acima do seu 

valor termodinâmico pode, por sua vez, ser catalisada pela modificação da superfície 

do eletrodo. Isso resultará não só numa troca de elétrons mais rápida entre o 

eletrodo e o analito, como também na diminuição do sobrepotencial  de ativação da 

reação, o que consequentemente, proporcionará aumento na seletividade 

(MARCOLINO Jr., 2007). 

A obtenção de informação analítica depende essencialmente da capacidade 

que a membrana modificadora tem de reconhecer seletivamente a espécie de 

interesse. Portanto, no processo de fabricação de sensores, esta é uma carcterística 

de grande importância, embora também seja importante  considerar os aspectos 

referentes à sensibilidade, estabilidade e robustez (LOWINSOHN; BERTOTTI, 

2006).  

 

 

Figura 8. Representação esquemática do mecanismo de ação do modificador na superfície 
de um eletrodo com função catalítica (MARCOLINO Jr., 2007). 
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Na literatura, vários métodos eletroanalíticos são citados usando diferentes 

eletrodos modificados e mediadores, como pasta de carbono (KEYVANFARD et al., 

2013; KARIMI-MALEH et al., 2012; SOLTANI et al., 2014), complexos de 

transferência de carga (MARZAL, 2005), enzimas (ROVER Jr et al., 2001), 

nanocompósitos (RAOOF et al., 2015); polímeros (LOWINSOHN, 2007) entre outros. 

Entretanto, a identificação de novos modificadores que ofereçam vantagens 

eletrocatalíticas, facilitem os processos de transferência de elétrons e que possam 

ser utilizados em eletrodos base como - carbono vítreo, platina, ouro, pasta de 

carbono, fibras de carbono e outros - constitui um desafio importante no que diz 

respeito à detecção de substâncias alvos.  

A funcionalização da superfície eletródica tem propiciado um avanço 

tecnológico na área dos EQMs, abrangendo desde estudos fundamentais até 

aplicações práticas. A fabricação de EQM tem sido, portanto, amplamente 

empregada com o objetivo de promover seletividade e sensibilidade para 

determinação de materiais eletroativos como poluentes, formulações farmacêuticas, 

aminoácidos, vitaminas e outras biomoléculas (ZEN et al., 2003; RAOF et al., 2015).  

Neste aspecto, a aplicação de sensores eletroquímicos no estudo de sistemas 

biológicos tem recebido incentivo devido às atraentes perspectivas. Na saúde 

pública, por exemplo, sensores com rápida detecção, alta sensibilidade e 

especificidade são cada vez mais requeridos para determinação de substratos de 

interesse clínico, importante para diagnóstico precoce e análise de condições 

clínicas (PEREIRA et al., 2002; ZEN et al., 2003).  

Considerando que o objetivo do uso de sensores eletroquímicos para análise 

da glutationa está centrado na medição de sinais de corrente em matrizes de 

natureza complexa (fluidos biológicos, águas naturais, alimentos, etc), a modificação 

da superfície eletródica é, na maioria dos casos, necessária para que se atinjam os 

propósitos desejados.  Assim, para a determinação de tióis, os materiais 

modificadores de eletrodos utilizados e relatados na literatura baseiam-se 

principalmente em óxido de níquel (CHEE et al., 2011; PANG et al., 2012), 

nanopartículas de TiO2 (RAOOF et al., 2009), hidróxido de cobre (SAFAVI et al., 

2009), nanoclusters de ouro (GE et al., 2012), e eletrodos baseado em carbono, 
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incluindo o grafite pirolítico (MOORE et al., 2004), nanotubos de carbono 

(HENSTRIDGE et al., 2008) e grafeno (YUAN et al., 2013). 

        

2.6 Métodos de imobilização em eletrodos 

Nos últimos anos, a necessidade  de desenvolvimento de sensores cada vez 

mais sensíveis e com baixos limites de detecção, tem proporcionado o surgimento 

de novas estratégias de imobilização para melhorar o desempenho eletroquímico na 

detecção de analitos alvo (CHENG et al., 2012).  

Os métodos de imobilização de moléculas na superfície do eletrodo consistem 

num dos aspectos mais fundamentais no desenvolvimento de novos sensores e 

exercem influência direta na reprodutibilidade e sensibilidade do sistema. Assim, a 

escolha mais adequada depende da natureza da molécula a ser imobilizada, do 

transdutor e do método de detecção que será empregado (QI et al., 2013). 

A escolha do material para o eletrodo base, cuja superfície sofrerá a 

modificação, também é um aspecto muito importante na preparação de um EQM. 

Este deve apresentar características eletroquímicas apropriadas e também ser 

adequado para o método de imobilização selecionado (SOTIROPOULOU et al., 

2003; GALLI et al., 2006).  

 

Em geral, a preparação de EQMs pode envolver o emprego de filmes finos, 

partículas de compostos condutores ou polímeros que revestem ou são ligados à 

superfície do eletrodo base, para detectar os analitos alvos (ARVAND; 

GHOLIZADEH, 2013; RAOOF et al., 2015).   

Levando em consideração que fatores como precisão e repetibilidade são 

fortemente influenciados pela estabilidade da molécula imobilizada, os filmes 

poliméricos tem alcançado, nos últimos tempos, grande popularidade. A modificação 

dos eletrodos com filmes poliméricos eletroativos é frequentemente preferida 

relativamente a outros métodos, uma vez que, respresenta uma técnica de fácil 

aplicação, que possibilita o controle da espessura do filme e, consequentemente, do 

grau de amplificação do sinal analítico (ZHU et al., 2007).  
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A imobilização de nanoestruturas poliméricas, obtidas por diversas rotas 

químicas e físicas, tem sido um método altamente privilegiado uma vez que é 

possível o controle da morfologia e das propriedades químicas da superfície do 

eletrodo (SOUZA, 2014; DU et al., 2012; HU et al., 2013; YANG et al., 2013).  

Alguns estudos referem também, à incorporação de filmes poliméricos 

porosos a superfície do eletrodo, criando-se assim um eletrodo de compósito. Essa 

aplicação tem resultado no aumento da densidade da corrente elétrica, obtendo-se 

um sinal analítico com maior sensibilidade para a detecção dos analitos alvos (LEE 

et al., 2014; KANG, et al., 2010; SASSOLAS et al., 2012). 

Como exemplos de membranas poliméricas convencionalmente utilizadas 

podem se destacar o Nafion, o polipirrol, a polianilina e o acetato de celulose 

(RIBEIRO, 2013; PEREIRA et al.,2002; LOWINSOHN et al., 2007). Estas devem ser 

condutoras ou permeáveis ao eletrólito de suporte e à espécie de interesse e seu 

modo de atuação baseia-se, geralmente, na restrição por carga ou tamanho. No 

caso do acetato de celulose, por exemplo, as substâncias químicas são excluidas 

devido à dimensão das moléculas, uma vez que a porosidade do filme pode ser 

controlada adequadamente alterando-se o pH da solução e o tempo de hidrólise. 

Desta forma, somente espécies relativamente pequenas têm acesso à superfície do 

eletrodo ou aos sítios catalíticos. No caso do Nafion, o controle da passagem de 

espécies carregadas é efetuado devido aos sítios aniônicos (sulfonato) dispostos de 

maneira estruturada no filme quando da sua imobilização. Desta forma, o polímero 

depositado restringe severamente a passagem de ânions, mas é permeável a 

cátions e espécies eletricamente neutras (FUNGARO; BRETT, 2000; BROWN; 

LOWRY, 2003).  

Para fins analíticos, o desenvolvimento de sensores eletroquímicos para 

glutationa tem atraído o contínuo interesse de pesquisadores ligados à 

eletroanalítica e impulsionado pesquisas com vistas à aplicações rotineiras destes 

dispositivos (O'CONNELL; GUILBAULT, 2001; AVRAMESCU et al., 2002). 

Entretanto, nenhum trabalho foi encontrado utilizando como material de 

reconhecimento químico uma rede metal-orgânica catalítica devidamente 

imobilizada sobre um eletrodo base. 
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2.7 Redes Metal-orgânicas (MOF) 

Os materiais porosos têm atraído muito o interesse científico e industrial para 

diversas aplicações, como armazenamento de gases, catálise seletiva, transporte de 

fármacos e diagnóstico por imagem (ABUÇAFY et al., 2016).  

Uma classe de materiais porosos que vem ganhando destaque são as redes 

metal-orgânicas (do inglês, Metal Organic Framework – MOF), as quais consistem 

em uma nova classe de materiais porosos cristalinos, com propriedades de ambos 

os materiais orgânicos e inorgânicos, introduzidos pela primeira vez por Yaghi e 

colaboradores. São constituídos por íons metálicos que se articulam com ligantes 

orgânicos multidirecionais, formando materiais sólidos porosos, com estruturas 

periódicas de 1-D, 2-D ou 3-D (Figura 9), (YAGHI; LI, 1995).  

 

 

Figura 9. Formação das redes metal-orgânicas (SILVA, 2013). 

 

O fato da classe das redes metal-orgânicas ter sido descoberta há pouco 

tempo e ser um campo de pesquisa multidisciplinar que envolve química sólida, 

inorgânica e de coordenação, faz com que ainda não exista uma nomenclatura 
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padrão. Existe uma interposição de conceitos e terminologias, por exemplo, os 

termos “polímeros de coordenação” e “redes metal-orgânicas” são muitas vezes 

considerados sinônimos, ou ainda, que o segundo é um subgrupo do primeiro 

(FARRUSSENG et al., 2009). 

A IUPAC (International Union of Pure and Applied Chemistry) classifica a 

MOF como sendo um polímero de coordenação. Porém, define de forma mais 

específica como redes cristalinas bi ou tridimensional com propriedades porosas 

(IUPAC, 2013). 

Dessa forma, um polímero de coordenação é classificado como uma MOF 

quando o mesmo apresenta alta porosidade, cristalinidade, larga área de superfície 

interna e a forte interação entre ligantes orgânicos e íons metálicos. Estas 

características conferem a esses compostos estabilidade química e térmica, e 

estrutura com geometria bem definida (YAGHI et al, 2003; FARHA et al., 2012; 

MARTIN; HARANCZYK, 2013).  

Assim, as MOFs são conhecidas como os materiais de maior área superficial 

já relatado. A maioria das MOFs até agora descritas são, tal como definido pela 

IUPAC, microporosas (diâmetros de poros inferiores a 2 nm), com base no tipo de 

isotermia de adsorção de gás. No entanto, tem surgido  exemplos recentes 

demonstrando estruturas mesoporosas (diâmetros de poro de 2-50 nm) (KLIMAKOW 

et al., 2010).  

Além da elevada área de superfície interna, as MOFs oferecem vantagens 

significativas no que diz respeito à possibilidade de alteração previsível das 

unidades orgânicas, visando fornecer materiais adaptados para aplicações 

específicas. As várias combinações entre conectores (metal ou clusters) e ligantes 

oferecem um número quase infinito de combinações, enorme flexibilidade, tamanho 

de poro, forma e estrutura, e muitas oportunidades de funcionalizações 

(DHAKSHINAMOORTHY; GARCIA, 2014). Por exemplo, o comprimento do ligante 

orgânico, em geral, define o tamanho dos poros de um dado material, enquanto que 

a funcionalização da unidade orgânica pode proporcionar poros previsivelmente 

funcionalizados. Assim, é possível realizar sínteses sob demanda de poros 

funcionais, ajustando o tamanho, forma e propriedades químicas (HORIKE et al., 

2009; CORMA et al., 2010). 
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Os íons metálicos de transição são, geralmente, utilizados como conectores 

versáteis na construção de polímeros de coordenação. Dependendo do metal e do 

seu estado de oxidação, os números de coordenação podem variar de 2 a 12, dando 

origem a diversas geometrias, que podem ser lineares, em forma de T ou Y, 

tetraédrica, quadrado-planar, quadrado-piramidal, trigonal-bipiramidal, octaédrica, 

trigonal-prismático e pentagonal-bipiramidal (FLOR, 2017). 

Embora os estudos iniciais sobre estes materiais tenham sido impulsionados 

principalmente para a sua aplicação como materiais para purificação, separação e 

armazenamento de gás (CH4, H2 e CO2), uma gama de outras aplicações potenciais 

foram igualmente propostas e demonstradas, incluindo, catálise, sensores, 

carreadores de nanomateriais, liberação controlada de drogas, dispositivos óticos e 

eletrônicos, entre outras, como demonstradas na Figura 10 (ABNEY & LIN, 2009; 

KRENO et al., 2011; BÉTARD; FISCHER, 2012; HORCAJADA et al., 2012; LI et al., 

2012; HOSSEINI et al., 2013; STAVILA et al., 2014).  

 

Figura 10 . Aplicações potenciais das MOFs (Adaptado de CHAEMCHEN et al., 2013) 

 

Em geral, a flexibilidade e a estrutura altamente porosa das MOFs permitem 

que moléculas hóspedes, tais como metais, se difundam para a estrutura em bloco. 

Além disso, a geometria e o tamanho dos poros exercem um papel de seletividade 
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sobre quais as moléculas alvos poderão ser incorporadas. Estas características 

tornam estes materiais em candidatos ideais para preparação de eletrodos sólidos 

catalisadores (HOSSEINI et al., 2013a). 

Até a presente data, poucos dados estão disponíveis sobre as propriedades 

eletroquímicas das redes metal-orgânicas, e o estudo de sua aplicação na 

eletroquímica ainda é recente. Muito recentemente, Mao et al (2012) apresentou a 

primeira aplicação de MOFs baseadas em cobre como agente eletrocatalítico em 

reações de redução do oxigênio. Também, Kumar et al. (2012), relataram a redução 

eletrocatalítica de CO2 em eletrodos de pasta de carbono modificados com filme de 

MOFs de cobre. Outros estudos relatam o uso de compósitos baseados em MOF, os 

quais apresentaram ótima atividade eletrocatalítica para oxidação da L-Cisteína, 

hidrazina, metanol, NADH e H2O2 (HOSSEINI et al., 2013a; HOSSEINI et al., 2013b; 

ZHANG et al., 2013a; ZHANG et al., 2013b; JIA et al., 2013a). 

 As MOFs são de interesse fundamental e uso prático em eletroquímica 

porque a maioria dos íons  metálicos usados em sua estrutura são ativos 

eletroquimicamente (WANG et al., 2014). Assim, combinando suas características de 

porosidade, alta área superficial, bem como as propriedades eletrocatalíticas dos 

seus íons metais,o uso das MOFs para a modificação da superfície de eletrodos, 

produzindo EQMs, pode ser promissor no desenvolvimento de novos sensores 

eletroquímicos e biossensores com propriedades analíticas e eletroquímicas 

favoráveis. 

 

2.8 CuBTC 

Relatado pela primeira vez por Chui e colaboradores (1999), o material 

Cobre-benzeno-1,3,5-tricarboxilato [Cu3(BTC)2.3H2O], também conhecido como MF-

199 ou HKUST-1, e nesta tese denomiado CuBTC, é uma das redes metal-

orgânicas mais estudadas, tanto teórica como experimentalmente. Trata-se de um 

sólido microporoso constituído por íons de cobre (II) que formam estruturas cúbicas 

do tipo paddlewheel, onde cada íon metálico é coordenado a quatro oxigênios, 

provenientes do ligante benzeno-1,3,5- tricarboxilato (H3BTC, ácido trimésico) e 

moléculas de água nos sítios axiais (BORDIGA et al., 2007; FLOR, 2017). 
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Apresentando dois tipos de poros esféricos, de 0,4 nm e 1,1 nm (Figura 11), 

a CuBTC pode ser facilmente sintetizada, com rendimentos elevados, utilizando uma 

variedade de métodos, incluindo síntese convencional solvotérmica, assistida por 

radiação micro-ondas, síntese à temperatura ambiente, síntese por ultrassom, por 

precipitação, eletroquímica, entres outras (O’NEILL et al., 2010; ZHUANG et al., 

2011; DAVYDOVSKAY et al., 2014; SRIMUK et al., 2015).  

 

 

Figura 11. Estrutura cristalina da CuBTC e a representação dos dois tipos de poros 
(WU et al., 2015). 

 

Ultimamente, a CuBTC tem se destacado pela sua vasta utilização no campo 

tecnológico, apresentando uma variedade de aplicações, incluindo catálise (KUMAR 

et al., 2013), adsorção seletiva,  sensores (KUMAR et al., 2015) e atividade biológica 

(CHIERICATTI et al., 2012).  

Além disso, no organismo, a glutationa se liga naturalmente a íons metálicos 

endógenos tais como cobre, selênio, crômio e zinco, via reações não enzimáticas. A 

ligação da GSH a estes íons metálicos cumpre importantes funções, como: (1) limitar 

e regular a atividade dos íons metálicos, (2) facilitar o transporte destes íons na 
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membrana e sua eliminação da célula e do organismo, (3) conduzir à formação de 

mediadores biológicos essenciais (MLADENOV, 2004).  

Já é bem relatado na literatura, a formação de complexos entre a glutationa e 

o íon de cobre (II) em meio aquoso, facilitando a formação de dímeros oxidativos de 

grupos tiol, os quais são aplicados para detecção de GSH em solução aquosa 

(SAFAVI et al., 2009; AREIAS et al., 2016a,b). Assim, escolheu-se a CuBTC, de 

forma a mimetizar essa afinidade.  

Apenas três artigos foram encontrados na literatura utilizando a CuBTC como 

modificador de eletrodo. Entretanto, os sensores construídos com este material 

foram utilizados para detecção de outros analitos alvos, respectivamente, cisteína 

(HOSSEINI et al., 2013a),  hidrazina  (HOSSEINI et al., 2013b) e captopril 

(VASCONCELOS et al., 2017).  

Tendo em vista o que está descrito na literatura para este composto, o 

presente trabalho teve como objetivo o desenvolvimento de um sistema 

eletroquímico para detecção de glutationa, baseado na modificação de eletrodos 

com a CuBTC. 
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3. OBJETIVOS 

 

3.1  Objetivo Geral 

Desenvolver um sensor eletroquímico para detecção de glutationa baseado 

na CuBTC. 

 

3.2  Objetivos Específicos 

 

 Desenvolver uma plataforma sensora empregando a imobilização da CuBTC 

na superfície de eletrodos convencionais, visando aplicação em ensaios 

eletroquímicos; 

 Desenvolver um método para imobilização da CuBTC na superfície                                                                                                           

de eletrodos base de platina e de ouro; 

 Realizar testes eletroquímicos, através da técnica de voltametria cíclica (VC) 

para caracterização eletroquímica dos eletrodos quimicamente modificados 

desenvolvidos; 

 Avaliar as propriedades eletrocatalíticas do eletrodo modificado e as 

condições ótimas de resposta para a Glutationa, tais como concentração da 

MOF, potencial aplicado, velocidade de varredura, valores de pH e faixa de 

resposta linear, visando o aumento do desempenho analítico do sensor; 

 Avaliar as respostas eletroquímicas do sensor em amostras reais. 
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4. MATERIAIS E MÉTODOS 

 

4.1. Reagentes e materiais  

Todos os reagentes utilizados foram de grau analítico. Todas as soluções 

estoque foram preparadas previamente, antes de cada experimento, utilizando água 

ultrapura obtida a partir de um sistema de purificação pelo sistema Milli-Q da 

Millipore ( >18MΩ) (Billerica, EUA). A eliminação de oxigênio (O2) dissolvido foi feita 

pelo borbulhamento de gás nitrogênio durante 5 minutos antes das medidas, de 

forma a minimizar a sua interferência. 

Glutationa Reduzida (GSH) e a rede metal orgânica Basolite C300 produzida 

pela BASF foram adquiridos da Sigma-Aldrich (Millwaukee, USA). Ácido fosfórico, 

fosfato de sódio monobásico (NaH2PO4.H2O), fosfato de sódio dibásico 

(Na2HPO4.7H2O), hidróxido de sódio (NaOH) e peróxido de Oxigênio (H2O2) foram 

obtidos da Dinâmica Química (São Paulo, BR). Copolímero acrilamida e acrilato de 

sódio (Bozefloc A) da Daneto (Ceará, BR).  

Pós de alumina (1,0, 0,3 e 0,05 µm) e tecido para polimento metalográfico, 

foram obtidos a partir da Teglago (São Paulo, BR). 

Os eletrodos de trabalho de disco de platina (1,5 mm de diâmetro), de ouro 

(1,7 mm de diâmetro), o contra- eletrodo de fio de platina e o eletrodo de referência 

Prata/Cloreto de Prata (Ag/AgCl) foram adquiridos da Labsolutions (São Paulo, BR). 

 

4.2. Amostras de soro 

As amostras de soro sanguíneo foram coletadas de doadores saudáveis, no 

Laboratório de análises clínicas do Hospital Fundação Assistencial da Paraíba 

(FAP), localizado na cidade de Campina Grande – PB. Estas foram obtidas através 

de punção da veia intermédia do braço, no volume de 5 mL, por um profissional 

qualificado, de acordo com as recomendações de segurança. 

As amostras de sangue foram coletadas em tubos contendo solução 

anticoagulante (EDTA- ácido etilenoadiaminoacético) e centrifugadas a 3000 rpm por 

10 minutos, a uma temperatura de 4ºC, extraindo-se o sobrenadante. Após 
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centrifugação, estes foram armazenados em tubos criogênicos a -80ºC e 

devidamente identificados, para posterior análise. 

Para as medidas eletroquímicas, uma alíquota de amostra de 500 μL foi 

diluída em solução tampão fosfato de potássio com concentração de 0,1 mol L-1. 

A pesquisa segue as diretrizes e normas aprovadas na Resolução nº 

466/2012 do CNS e foi aprovada pelo comitê de ética da Universidade Estadual da 

Paraíba sob o nº de registro 041512/2014 (ANEXO 1). 

 

4.3 Preparação das soluções tampão 

 Como eletrólito suporte, soluções de tampão fosfato (0,1 mol L-1) foram 

preparadas a partir de fosfato de sódio monobásico (NaH2PO4.H2O) e fosfato de 

sódio dibásico (Na2HPO4.7H2O), com pH ajustado com solução diluída de ácido 

fosfórico (0,1 mol L-1).   

 

4.4 Instrumentação  

Todas as medidas eletroquímicas foram realizadas em temperatura ambiente 

(25ºC), em uma gaiola de Faraday, com auxílio de um potenciostato/Galvanostato 

(Autolab PGSTAT 10, marca Eco Chemie), interfaciado a um microcomputador com 

software NOVA 1.11 para controle do potencial, aquisição e tratamento de dados. 

Um sistema de três eletrodos foi utilizado, sendo constituído de uma célula 

eletroquímica de capacidade volumétrica de 20 mL, contendo 10 mL de solução 

tampão fosfato, um eletrodo de referência de prata/cloreto de prata (Ag/AgCl(KClsat)), 

um contra-eletrodo de fio de platina e como eletrodo de trabalho platina ou ouro 

modificados com a rede metal-orgânica CuBTC (Figura 12A e B). 
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Figura 
12. (A) Potenciostato/galvanostato Autolab (B) Célula eletroquímica de três eletrodos (1) 

contra-eletrodo de fio de  Pt, (2) Eletrodo de trabalho modificado com a CuBTC (3) eletrodo 
de referência Ag/AgCl(KCl saturado). 

 

Um medidor de pH digital (Hanna instruments, modelo HI) com precisão de ± 

0,001 V foi utilizado para medições de pH, quando necessárias. O medidor de pH foi 

previamente calibrado usando tampões de pH 4,00 ± 0,01e pH 7,00 ± 0,01. 

 

4.5 Pré-Tratamento do eletrodo 

O pré-tratamento das superfícies dos eletrodos de trabalho foi realizado 

através de um procedimento mecânico, consistindo no polimento em tecido de 

polimento metalográfico, apoiado em placa de cerâmica lisa, embebido por soluções 

de suspensão de alumina (1,0, 0,3 e 0,05 μm), em ordem decrescente, até que as 

suas superfícies apresentassem aspecto espelhado. Após cada etapa de polimento, 

os eletrodos foram lavados com água ultrapura. 

Finalmente, os eletrodos foram submetidos à voltametria cílica (-0,4 V e +0,8 

V versus Ag/AgCl), numa velocidade de varredura de 50 mV s-1, em 0,1 mol L-1 de 

solução tampão fosfato de sódio até os voltamogramas tornarem-se reprodutíveis 

(cerca de 5 ciclos).  Em seguida, o eletrodo tratado foi então, lavado com água ultra-

pura e armazenado em condições ambientais de temperatura (25ºC) e exposto a O2, 

para posterior modificação de sua superfície. Todo o processo de limpeza foi 

repetido antes de cada medição. 
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4.6 Preparação do Eletrodo Modificado com a CuBTC 

 

Uma resina polimérica foi preparada a partir de 2g do copolímero acrilamida-

acrilato de sódio, diluído em uma solução alcoólica de 80 mL,  e submetidos a 

aquecimento e agitação até adiquirir a consistência de gel. Em seguida, 100 mg de 

CuBTC em sua forma comercial (Basolite C300), foi adicionada á uma alíquota de 

20 mL da solução copolimérica e sonicada por 30 minutos para completa 

homogenização da solução, formando uma resina polimérica. Para preparação do 

eletrodo modificado, uma alíquota (2 µL) da resina polimérica foi depositada em 

eletrodos de disco de platina e ouro (Figura 13). Após secagem, com auxílio de um 

secador de cabelos, um filme fino da Rede Metal-Orgânica cobre (II) – benzeno - 1, 

3, 5 – tricarboxilato foi formado na superfície dos eletrodos de platina e Ouro e 

identificados, respectivamente, pelas siglas CuBTC/EPt e CuBTC/EAu. 

Figura 13. A) Representação do modo de preparação do Eletrodo Quimicamente 
Modificado. B) Foto do eletrodo base após modificação com camada de CuBTC. 
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4.7 Caracterização eletroquímica do sensor 

Antes de serem utilizados como sensores, as performances eletroquímicas 

dos eletrodos modificados foram avaliadas por voltametria cíclica em 10 mL de 

solução tampão fosfato (0,1 mol L-1), utilizada como eletrólito de suporte.  

As variáveis que foram examinadas para caracterização do sensor 

eletroquímico foram: escolha do eletrodo base, o tipo de imobilizador, concentração 

de MOF, tipo de eletrólito de suporte, pH da solução e velocidade de varredura.  

Após a caracterização, a atividade dos EQMs com CuBTC  foi avaliada na 

presença da glutationa por Voltametria Cíclica, nas condições otimizadas. E, 

posteriormente, os resultados obtidos com estes eletrodos foram comparados com 

os obtidos nos eletrodos de platina e ouro sem modificar, no intuito de verificar a 

capacidade eletrocatalítica do filme de CuBTC como mediador na análise e detecção 

desse composto. 

 

4.8 Medidas Analíticas 

Para avaliar a resposta analítica do sensor, alíquotas (10 mL) de GSH em 

diferentes concentrações foram submetidas a análise pelos eletrodos quimicamente 

modificados CuBTC/EPt e CuBTC/EAu. A detecção voltamétrica foi monitorada 

através da intensidade da corrente de pico anódica para a eletro-oxidação catalítica 

da glutationa. As medições foram realizadas em solução 0,1 mol L-1 de tampão 

fosfato. As faixas de potenciais aplicadas foram de -0,4 a +0,4 V vs. Ag/AgCl para o 

eletrodo CuBTC/EPt e a partir de -0,4 a +1,0 V vs. Ag/ AgCl para o eletrodo 

CuBTC/EAu, com uma velocidade de varredura de 50 mV s-1. 

A detecção de glutationa em amostras reais de soro sanguíneo demonstrou a 

aplicação prática do sensor desenvolvido. 
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5. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

5.1 Estudos com Eletrodo Quimicamente Modificado CuBTC/EPt 

 

5.1.1 Tipo de Imobilizador  

Com o objetivo de modificar o eletrodo com a rede metal-orgânica CuBTC, 

vários polímeros foram testados como material imobilizador, sendo eles: Poliéster; 

Policloreto de vinila (PVC) ; Tetra-acetato de celulose (TAC) e  o copolímero 

Acrilamida/acrilato de sódio, Figura 14 A, B, C e D, respectivamente. 
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Figura 14. Voltamogramas do EQM CuBTC/EPt utilizando diferentes polímeros como 

imobilizadores: A) Poliéster; B) PVC; C) Tetra-acetato de Celulose e D) Acrilamida- acrilato 

de sódio, em solução tampão fosfato pH 7. 

 

A) B) 

C) D) 
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Como pode ser visualizado na Figura 14, a modificação do eletrodo com 

CuBTC, utilizando o copolímero Acrilamida/acrilato de sódio (D) como imobilizador, 

foi o que apresentou melhor comportamento eletroquímico, com picos de oxidação e 

redução de cobre bem definidos, quando submetido à voltametria cíclica em solução 

tampão. Em conformidade com o padrão de oxidação/redução do cobre descrito na 

literatura (HOSSEINI et al., 2013a; AL-JANEBI et al., 2016). Este então foi o material 

escolhido como imobilizador no processo de construção do sensor eletroquímico 

para detecção de glutationa. 

Uma vez que a CuBTC é fracamente condutora, espera-se respostas 

eletroquímicas para oxidação e redução do cobre não tão intensas, assim como 

observadas em trabalhos anteriores (HOSSEINI et al., 2013a; 2013b). Entretanto, 

com a utilização do copolímero acrilamida-acrilato de sódio, como imobilizador da 

MOF na superfície do eletrodo de Pt, as respostas obtidas para oxidação e redução 

do cobre foram potencializadas. Esse fator pode ser  atribuído inicialmente às 

características condutoras do polímero, que em solução tem caráter aniônico e ao 

interagir com os terminais de cobre acessíveis na MOF facilita o processo de 

transferência de elétrons e consequentemente, aumenta a resposta eletroquímica 

(LEE et al., 2005). 

Este resultado fez-nos concluir que o polímero é determinante na resposta 

catalítica do sensor podendo ele propiciar as reações de oxidação/ redução ou 

eventualmente, condicioná-las.  

 

5.1.2 Propriedades Eletroquímicas do EQM CuBTC/EPt 

 

Segundo Fleker et al. (2016), as estruturas metal-orgânicas apresentam 

propriedades únicas que as tornam excelentes candidatas para muitas aplicações de 

alta tecnologia. As MOFs constituem uma nova geração de materiais cristalinos 

porosos, que entraram recentemente em foco, para as tecnologias de sensores, uma 

vez que podem ser usados como elementos ativos específicos para um determinado 

analito , quando aplicadas sob a forma de  filmes finos.    
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Por apresentam propriedades analíticas e eletroquímicas favoráveis, devido 

suas características de porosidade, alta área superficial, bem como as propriedades 

eletrocatalíticas dos seus íons metálicos, as MOFs oferecem vantagens importantes 

para utilização como modificadores de eletrodos. 

Assim, voltamogramas cíclicos foram registrados para o eletrodo de platina 

sem modificar e para o eletrodo de platina apenas com o copolímero acrilamida-

acrilato de sódio imobilizado em sua superfície (Figura 15). 
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Figura 15. Voltamogramas do eletrodo de Pt (—) e do Eletrodo de platina com o 
copolímero Acrilamida-acrilato de sódio (—) como imobilizador, em solução tampão fosfato 

pH 7, V = 50 mV s-1, Ea= -0,4 a 0,4 V, registrado no 1º ciclo. 

 

Segundo demonstrado na Figura 15, o eletrodo base de platina em solução 

tampão não apresenta nenhuma atividade eletroquímica, na faixa de potencial 

aplicada. O mesmo acontece para o copolímero depositado na superfície do eletrodo 

de platina, demonstrando que o mesmo é inerte, não influenciando na resposta do 

eletrodo, uma vez que apresentou resposta semelhante ao do eletrodo sozinho. 

Na Figura 16 são apresentados os voltamogramas cíclicos para os eletrodos 

de platina modificado com a MOF CuBTC e sem modificar, na faixa de potencial de -
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0,4 V a 0,4 V vs. Ag/AgCl. Foram realizadas 5 leituras e a terceira varredura de cada 

medida foi plotada neste gráfico. 
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Figura 16. Voltamogramas do eletrodo de Pt (—) e do Eletrodo quimicamente modificado 

CuBTC/EPt (—), em solução tampão fosfato pH 7, V = 50 mV s-1, Ea= -0,4 a +0,4 V, 

registrados no 3º ciclo. 

 

Como demonstrado anteriormente, para o eletrodo de platina nenhum pico é 

observado nesta faixa de potencial. Entretanto, para o eletrodo quimicamente 

modificado CuBTC/EPt em solução tampão, este apresentou atividade eletroquímica 

com picos de oxidação e redução de cobre bem definidos, devido a rede metal-

orgânica devidamente imobilizada na superfície do eletrodo base. Este resultado 

leva à conclusão que o sistema nanoestruturado é imprescindível para aumentar a 

sensibilidade da resposta catalítica.  

Assim, o voltamograma cíclico apresentou um pico anódico durante o 

varrimento anódico (no sentido positivo), correspondente à oxidação do cobre 

metálico (Equação 1) (Epa = + 0,025 V) e, durante o varrimento catódico, sentido 

inverso em direção a potenciais mais negativos, há o aparecimento de um novo pico, 

o qual está relacionado à redução (Epc = - 0,17 V) do íon cobre (Cu2+) a cobre 
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metálico (Equação 2), com potencial médio (Em) de -0,072 V vs. Ag/AgCl. Onde Em 

= (Epa + Epc)/2, sendo que  Epa e Epc  são os potenciais de pico anódico e catódico, 

respectivamente (HOSSEINI et al., 2013a; AL-JANEBI et al., 2016).  

Cu → Cu2+ + 2e-        (Equação 1) 

Cu2+ + 2e- → Cu               (Equação 2) 

 

 

5.1.3 Influência da Velocidade de varredura no comportamento Eletroquímico 

do CuBTC/EPt 

 

Nas reações de eletrodo, normalmente, são considerados três modos de 

transferência de massa: a migração (movimento de íons através da solução causada 

pela atração ou repulsão entre as espécies iônicas em solução e o eletrodo de 

trabalho), a convecção (movimentação das espécies causadas por perturbação 

mecânica do fluxo da solução) e a difusão.  Este último, trata-se do processo de 

transferência de massa mais largamente estudado, sendo definido como a 

movimentação espontânea da espécie química devido à formação de um gradiente 

de concentração do analito de interesse (Pacheco et al., 2013).  

Em voltametria, as condições experimentais são ajustadas para que os 

transportes por migração e convecção sejam minimizados. Assim, considera-se que 

o transporte de massa seja feito basicamente por difusão (SKOONG et al., 2002). 

Neste caso,  o fluxo de espécies eletroativas (J) é descrito pela primeira lei de Fick, 

que descreve J como o produto entre o coeficiente de difusão (D) multiplicado pela 

variação de concentração na interface eletrodo/solução (onde a distância (x) entre a 

superfície do eletrodo e a solução é zero).  

J = D dc0 /dx                                                                            (Equação 3) 

javascript:%20void(0);
javascript:%20void(0);
javascript:%20void(0);
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A velocidade de varredura do potencial é uma variável extremamente 

importante, pois ela pode determinar o tipo de interação de uma espécie eletroativa 

com o eletrodo e o tipo de transporte desta espécie para a superfície do mesmo. 

Assim, o efeito da velocidade de varredura foi estudado em solução tampão fosfato 

0,1 mol L-1, pH 7,0. A Figura 17 representa os voltamogramas cíclicos obtidos com o 

eletrodo modificado para a janela  potenciais entre -0,4 a +0,4 V, para diferentes 

velocidades de varredura (10 a 1000 mV s-1). Os diagramas obtidos correspondem 

ao registro do terceiro ciclo.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 17. (A) Influência da velocidade de varredura sobre o comportamento 
eletroquímico do EQM CuBTC/EPt em solução tampão fosfato pH=7, Ea= -0,4 a +0,4 V, 

voltamogramas registrados no 3º ciclo. (B) Intensidade da corrente de pico anódico vs. raiz 
quadrada da velocidade de varredura.  

 

Os voltamogramas cíclicos plotados, Figura 17 (A), mostram a variação da 

corrente de potencial em função da velocidade de varredura. Observa-se que com o 

aumento da velocidade de varredura há um aumento na separação de pico (ΔEp). 

Segundo Silva (1998), os pares redox que apresentam uma separação entre os 

potenciais de pico catódico e anódico que aumenta com a velocidade de varrimento 

de potencial denominam-se, usualmente, de quase-reversíveis. Nestes casos, tanto 
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o processo de transferência de carga heterogênea como o de transporte de massa, 

determinam a corrente. 

A intensidade de corrente depende de duas contribuições predominantes, 

uma devida à reação de transferência eletrônica à superfície do eletrodo, e a outra 

devida ao transporte da espécie eletroativa para esta superfície. A velocidade de 

transferência eletrônica será tanto maior quanto maior for o potencial, e o mesmo 

acontece para a intensidade de corrente respectiva, a qual aumenta 

exponencialmente com o potencial (fase ascendente do voltamograma). 

Por sua vez, no gráfico (B), correspondente às parcelas de corrente de pico 

anódica em função da raiz quadrada da velocidade de varredura (ν1/2) observa-se 

que os valores de Intensidade de corrente variam linearmente com ν1/2 em todas as 

velocidades de varredura. Este comportamento indica que, no pH de trabalho, os 

íons migram para a solução e em seguida sofrem o processo redox. Ou seja, mesmo 

a direção sendo anódica, os íons Cu2+ em solução são reduzidos, indicando que o 

processo é controlado por difusão. 

Portanto, a velocidade de 50mV s-1 foi escolhida para os próximos 

experimentos envolvendo o estudo do eletrodo CuBTC/EPt. 

 

5.1.4. Influência da natureza da solução tampão no comportamento 

Eletroquímico do CuBTC/EPt 

Seguindo com a otimização das condições experimentais, também foram 

realizados estudos, com o eletrodo desenvolvido, em diferentes soluções tampão, 

entre eles: fosfato de sódio (Na2HPO4/NaH2PO4), fostato-citrato, o qual trata-se de 

uma mistura de solução de ácido cítrico com uma solução de fosfato de sódio), Tris-

(hidroximetil)-aminometano (TRIS) e o Tris-(hidroximetil)-aminometano com adição 

de cloreto de sódio (TRIS+NaCl), com concentração igual a 0,1 mol L-1, em pH 7,0 

(Figura 18). 
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Figura 18. Voltamogramas cíclicos do EQM CuBTC/EPt obtidos em 

diferentes soluções tampão: (—) 0,1 mol L-1 de Fosfato de sódio, (—) 0,1 mol 
L-1 de CBPS, (—) 0,1 mol L-1 de TRIS, (—) 0,1 mol L-1 de TRIS+NaCl, registrados no 3º 

Ciclo. Velocidade de varredura de 50 mV s-1 

 

Observa-se na Figura 18, que as melhores respostas, correspondentes aos 

valores de corrente anódica mais elevados, foram obtidas para as soluções  tampão 

TRIS+NaCl e o fosfato de sódio. Isto se deve, provavelmente, ao íon sódio presente 

nessas soluções, que parece intensificar a resposta do EQM.  

Assim, a resposta do eletrodo depende dos íons presentes na solução, visto 

que para o tampão TRIS não se observam os picos de oxidação e redução bem 

definidos da MOF CuBTC, pelo fato do cátion do TRIS não ser capaz de interagir 

com a rede cristalina da MOF, devido ao seu tamanho. Possivelmente, o tamanho 

da cavidade da rede cristalina da MOF permite que somente cátions pequenos se 

difundam através desta, mantendo a eletroneutralidade. Entretanto, quando se 

adiciona NaCl a solução, a resposta modifica, possibilitando, o aparecimento do 

processo redox. 
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Embora, a solução tampão TRIS+NaCl tenha se destacado com os valores de 

corrente anódica mais elevada, a solução tampão fosfato de sódio foi escolhida por 

apresentar menor potencial de oxidação. 

 

5.1.5 Influência do pH da solução tampão no comportamento eletroquímico do 

CuBTC/EPt 

 

Em geral, o pH é uma variável que influencia tanto a corrente de pico quanto 

a forma dos voltamogramas obtidos. Sendo assim, é importante investigar o efeito 

que ele exerce sobre sistemas eletroquímicos (ZARGAR et al., 2015). Assim, para 

determinar o valor de pH ótimo, avaliou-se o seu  efeito sobre a resposta 

voltamétrica do EQM CuBTC/EPt. Os estudos foram realizados em soluções tampão 

fosfato de sódio com valores pH compreendidos entre 6,0 e 8,4 (Figura 19). 
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Figura 19. Influência do pH sobre o comportamento eletroquímico do EQM 

CuBTC/EPt em solução tampão fosfato, V= 50 mV s-1, Ea= -0,4 a 0,4 V, registrado no 1º 
ciclo. 

 

Verificou-se que o comportamento eletroquímico do eletrodo modificado era 

dependente do valor do pH da solução. No intervalo entre 6,0 a 7,2 observa-se ainda 

que, quanto menor era o valor de pH,  melhor era a resposta eletroquímica. 
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Entretanto, para valores de pH superior a 7,8 praticamente não se registrava 

qualquer resposta eletroquímica, ou seja, os processos de oxidação/redução eram 

mascarados. Isso ocoore pois, segundo Chughtai et al. (2015), em meios alcalinos 

ocorre o enfraquecimento e a consequente quebra da rede metalorgânica, levando à 

formação de nanopartículas de CuO.  

Também é possivel observar que no intervalo de pH entre 6,0 e 7,2, há um 

deslocamento dos picos de oxidação e redução do cobre da MOF para potenciais 

mais positivos sempre que o pH decresce, sendo mais evidente para os potenciais 

catódicos. Esse comportamento pode estar associado à redução do cobre ser 

dependente do pH do meio (RICHARDSON et al., 2001).  

Como resultado, o estudo do efeito do pH neste experimento mostra uma 

corrente de pico máxima com uma curva voltamétrica bem formada em pH 6,0. 

Embora esse pH seja considerado ótimo para os fins analíticos, assegurando curvas 

voltamétricas bem formadas e com alta densidade de corrente, optou-se por 

escolher o valor de  pH de 7,2, visando a aplicabilidade do método. Isto justificou-se 

pelo fato de ser  o mais próximo do pH natural das amostras reais, soro sanguíneo 

(pH 7,35 a 7,45), em que o sensor será aplicado analiticamente, evitando desta 

forma o ajuste de pH. 

  

5.1.6 Estabilidade do EQM CuBTC/EPt  

 

A influência do número de varreduras cíclicas sobre o comportamento 

eletroquímico do EQM CuBTC/EPt foi avaliada em solução tampão fosfato 0,1 mol L-

1, pH 7,2, V=50 mV s-1, Ea= -0,4 a +0,1 V (Figura 20). 
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Figura 20. Influência do número de ciclos sobre o comportamento eletroquímico do EQM 
CuBTC/EPt em solução tampão fosfato, pH 7,2, V=50 mV s-1, Ea= -0,4 a +0,1V. 

 

Durante as contínuas varreduras cíclicas foi observado um pequeno 

decréscimo das correntes de oxidação e redução nos primeiros ciclos, tornando-se 

gradualmente repetível a partir do terceiro ciclo (média da corrente de pico anódica 

igual a 6,48 µA e desvio padrão igual a ±0,59). Provavelmente isso se deve a 

necessidade de condicionamento prévio do sistema, o qual se estabiliza após o 

varrimento dos primeiros ciclos. 

A Tabela 1 representa o resumo das variáveis estudadas e selecionadas na 

análise do comportamento eletroquímico do eletrodo CuBTC/EPt. 
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Tabela 1. Variáveis estudadas e selecionadas na análise do comportamento 

eletroquímico do eletrodo CuBTC/EPt. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

5.1.7 Resposta Eletrocatalítica do EQM CUBTC/EPt para a Glutationa 

Após se estabelecer as melhores condições experimentais que favoreciam 

um melhor comportamento eletroquímico do eletrodo de platina modificado com a 

rede metal-orgânica CuBTC, efetuou-se o estudo em solução de Glutationa no 

sentido de estabelecer a faixa analítica para o sensor desenvolvido. Os 

voltamogramas da Figura 21 ilustram a resposta eletrocatalítica do EQM CuBTC/EPt 

na presença de 1 mmol L-1 de GSH em comparação com a resposta do mesmo 

eletrodo em solução tampão fosfato  0,1 mol L-1 (pH 7,2), com velocidade de 

varredura de 50 mV s-1. Os registros apresentados correspondem ao 3º ciclo ciclo de 

varredura. 

 

EQM CuBTC/EPt Estudado Selecionado 
 

Imobilizador 

 

Poliéster, PVC, Tetra-

acetato de celulose e 

Acrilamida/acrilato de 

sódio  

 

Acrilamida/acrilato de 

sódio  

 

Velocidade de 

varredura 

 

10, 50, 100, 500 e 1000 

mV s
-1

 

 

50  mV s
-1

 

 

Eletrólito de Suporte 

Fosfato de sódio, citrato-

fosfato, TRIS e 

TRIS+NaCl , citrato-

fosfato, TRIS e 

TRIS+NaCl 

 

Fosfato de sódio 

 

pH da solução  

 

6,0; 6,6; 7,2; 7.8 e 8,4 

 

7,2 

 

Nº de ciclos  

 

5 ciclos 

 

3º ciclo 
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Figura 21. Voltamogramas cíclicos obtidos para CuBTC/EPt na ausência (—) e presença de 

1 mmol L-1 de GSH (—), em 0,1 mol L-1 de tampão fosfato (pH 7,2), com velocidade de 
varredura de 50 mV s-1, registrados no 3º ciclo. 

 

 No voltamograma cíclico representado na Figura 21, verifica-se que para 

potenciais acima de -0,11 V obteve-se um aumento significativo da corrente anódica 

comparativamente com o que acontece em soluçao tampão enquanto que, para a 

corrente catódica, o aumento do pico se verifica para potenciais acima de -0,23 V vs. 

Ag/AgCl.  

 Como bem discutido na literatura, a maioria das determinações 

eletroquímicas de compostos organossulfurados, em eletrodos sólidos, está 

baseada em reações anódicas (LACOURSE; MODI, 2005; MODI et al., 2005). 

Entretanto, curiosamente, essa aplicação requer a redução catódica no eletrodo 

antes da detecção anódica para regenerar a superfície para posterior análise 

(POSSARI et al., 2006). Assim, pode-se perceber que para o EQM CuBTC/EPt o 

pico catódico também aumenta na presença da glutationa, devido a mesma se 

complexar com o Cu2+ e adsorver na superfície do eletrodo, o que faz com que 

exista mais cobre para ser reduzido (AREIAS et al., 2016 a). 

 Se comparar as duas situações (em solução tampão e em solução de 

glutationa) observa-se também um ligeiro deslocamento de ambos os picos 
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(catódico e anódico) para potenciais mais negativos. Como representado na Figura 

22, é importante destacar que, quando o eletrodo base de platina foi testado para 

glutationa nenhuma corrente foi observada na faixa de potencial estudada o que 

significa que a presença da MOF contribuiu para o sinal eletroquímico observado, 

justificando por isso a sua utilização. Segundo Li e Lin (2006), em termos analíticos, 

a modificação do eletrodo deve realizar-se de tal forma que o sensor obtenha 

sensibilidade, seletividade, estabilidade, reprodutibilidade e aplicabilidade superiores 

àquelas de um eletrodo base sem prévia modificação, para que seu emprego seja 

justificado. 
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Figura 22. Voltamograma cíclico obtidos para o EPt  na presença de 1 mmol L-1 de GSH (—

), em 0,1 mol L-1 de tampão fosfato (pH 7,2), com velocidade de varredura de 50 mV s-1, 
registrado no 3º ciclo. 

 

A resposta observada ocorre, provavelmente, porque a rede metal-orgânica 

CuBTC é capaz de mudar as propriedades eletroquímicas do eletrodo, destacando-

se como um novo material para a construção de eletrodos mais sensíveis, neste 

caso para GSH. 

Como relatado na literatura (MOORE et al., 2004; MARZAL, 2005), a GSH 

apresenta potenciais de oxidação altos, geralmente acima de +0,9 V em eletrodos 

sólidos. Como observado no voltamograma cíclico da Figura 21, o eletrodo  

CuBTC/EPt foi capaz de reduzir o potencial de oxidação da glutationa para um valor 

de  -0,11 V. De acordo com os dados da literatura (MARZAL, 2005), a determinação 
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de GSH a baixos potenciais apresenta-se como uma grande vantagem, sobretudo 

na análise de amostras complexas, uma vez que interferentes que apresentam altos 

potenciais de oxidação podem ser eliminados. 

Na Tabela 2 representa-se um quadro comparativo das propriedades 

eletroquímicas do Eletrodo CuBTC/EPt em 0,1 mmol L-1 de solução tampão na 

ausência e presença de GSH na solução.  

Tabela 2. Comparações das propriedades eletroquímicas do Eletrodo 

CuBTC/EPt em 0,1 mol L-1 de solução tampão, na ausência e na presença de 1mmol 

L-1 de GSH. 

 

 

 

 

 

 

Como pode ser observado na Tabela 2, as correntes de pico, tanto anódicas 

(Ipa´s), quanto catódicas (Ipc´s) apresentam valores bastante diferentes, sendo mais 

intensas para a solução contendo uma concentração de 1 mmol L-1 de GSH. Este 

fenômeno pode ser atribuído a atividade da MOF CuBTC, a qual demonstra ser 

capaz de mediar a transferência de elétrons entre o eletrodo e a GSH, permitindo a 

oxidação/redução catalítica da GSH na faixa de potencial aplicada. 

Comparando as propriedades eletroquímicas, no que se diz respeito aos 

potencias anódicos (EPa) apresentados pelo eletrodo CuBTC/EPt nas duas 

soluções (solução tampão e solução GSH), verifica-se que a oxidação da glutationa 

ocorre sobre a superfície do eletrodo, juntamente com a oxidação do cobre da MOF. 

Isto está coerente com os valores apresentados na Tabela 2, onde a janela de 

potencial entre Epc e Epa (Ep = -0,12 V) não varia.   

De acordo com os resultados obtidos, a eletro-oxidação da glutationa sobre a 

superfície do eletrodo CuBTC/EPt, levando à forma dissulfeto de glutationa (GSSG), 

EQM CuBTC/EPt Ausência de GSH Presença de 1mmolL-1 
de GSH 

Epa (V) -0,10 -0.11 

Epc (V) -0,22 -0,23 

E=Epc-Epa -0,12 -0,12 

Ipa (A) 1,24 2,79 

Ipc (A) -2,84 -8,34 
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pode ser descrita como representado pela Figura 23 e pelas Equações (4), (5) e (6) 

abaixo: 

 

Figura 23. Mecanismo de reação de eletrodo CuBTC/EPt na presença de GSH. 

 

Cu ↔ Cu2+  + 2 e-                                                                     (Equação 4) 

Cu2+ + GSH ↔ Cu•GSH                                                          (Equação 5) 

                           ↓ 

             Cu+ + ½ GS-GS + 2H+ 

2Cu2+ + 2GSH           2Cu+ + GSSG                                 (Equação 6) 

 

5.1.8 Efeito do pH na resposta do CuBTC/Pt na presença da Glutationa 

 

O efeito do pH sobre a resposta voltamétrica do EQM CuBTC/EPt foi avaliado 

para soluções de 1 mmol L-1 de concentração de GSH com valores diferentes de pH 

que variavam entre  6,0 e 8,0 (Figura 24). 
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Figura 24. Influência do pH sobre o comportamento eletroquímico do EQM CuBTC/EPt na 
presença de 1 mmol L-1 de GSH na solução, V= 50 mV s-1, Ea= -0,4 a +0,4 V, registrado no 

3º ciclo. 
 

Como pode ser verificado na resposta voltamétrica do eletrodo CuBTC/EPt 

em diferentes soluções tamponadas de pH 6 a 8 (Figura 24), o comportamento 

redox da glutationa é dependente do pH. No intervalo de pH entre 6,0 a 7,6 observa-

se que a resposta eletroanalítica melhora à medida que decresce o pH. Para valores 

de pH 8,0, a oxidação da GSH é mascarada e, portanto, dados confiáveis para os 

potenciais não podem ser obtidos. Observa-se também que no intervalo de pH de 

6,0 a 7,2, com a diminuição do pH da solução, há um deslocamento do pico de 

oxidação da GSH para potenciais mais positivos.  

Os resultados mostraram que a corrente de pico depende, em grande parte, 

do valor do pH da solução tampão, atingindo o seu máximo em pH 6,  com uma 

curva voltamétrica bem formada. Assim, uma vez que o grupo SH da glutationa 

possui uma forte tendência oxidante e, consequentemente, facilidade de formação 

de ligações dissulfeto, pode-se sugerir que essas reações são predominantes neste 

pH. Embora esse pH seja adequado para fins analíticos, assegurando curvas 

voltamétricas bem formadas e com alta intensidade de corrente, neste trabalho, foi 

escolhido o pH de 7,2 para as análises eletroquímicas, por ser o mais próximo do pH 

natural das amostras reais, soro sanguíneo (pH 7,35 a 7,45), em que o sensor será 

aplicado. 
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Estudos anteriores também demonstraram que o comportamento 

eletroquímico da GSH era dependente das características do eletrodo, da solução 

(tipo de solução e pH) e do processo oxidação da espécie eletroativa (MARZAL, 

2005; KARIMI-MALEH et al., 2012; KEYVANFARD et al., 2013; SOLTANI et al., 

2014). 

 

5.1.9 Curva Analítica para determinação da Glutationa pelo EQM CuBTC/EPt 

Após a otimização do eletrodo de platina quimicamente modificado com 

CuBTC, procedeu-se à avaliação de sua performance na determinação da 

glutationa. Para isto, curvas analíticas (Figura 25) foram construídas através da 

análise de soluções com diferentes concentrações de GSH (pH 7,2). Mantendo uma 

velocidade de varredura de 50 mV s-1 e efetuando um varrimento numa faixa de 

potencial de -0,4 a +0,1 V vs. Ag/AgCl obtiveram-se potenciais de pico anódico e 

catódico na ordem de Epa=-0,08 V e Epc= -0,27 V.  
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Figura 25. A) Influência da concentração de glutationa sobre o comportamento 
eletroquímico do EQM CuBTC/EPt , V= 50 mV s-1, pH 7.2, Ea= -0,4 a 0,1 V, registrados no 
3º ciclo. B) Curva analalítica para o pico anódico. C) Curva analítica para o pico catódico. 
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O eletrodo CuBTC/EPt desenvolvido, nas condições otimizadas, mostrou um 

intervalo de resposta linear entre 0,075 e 1 mmol L-1 de GSH, com um coeficiente de 

correlação de 0,98409 para n = 6, ajustado pela equação: 

Ip (µA) = 4,97 [GSH] (mmol L-1) + 31,5 

Onde Ip é a intensidade de corrente de pico anódica em µA e [GSH] é a 

concentração da GSH em mmol L-1. O limite de detecção do eletrodo foi de 0,01 

mmol L-1. Os resultados mostraram, portanto, que o pico de corrente catalítica de 

oxidação responde linearmente à concentração de GSH (Figura 25B).  

Assim como também a corrente de pico catódica demonstrada na Figura 

25C, apresentou um coeficiente de correlação de 0,9634 para n = 6, ajustado pela 

equação: 

Ip (µA) = 6,27 [GSH] (mmol L-1) + 5,57 

Entretanto, devido a falta de repetibilidade das medidas, o uso do eletrodo 

base de platina ficou comprometido e, por esse motivo, outros eletrodos foram 

testados para tentar melhorar a sensibilidade do método e conseguir menores limites 

de detecção. Dentre os eletrodos testados, o que apresentou melhor resposta após 

a modificação com a MOF CuBTC foi o eletrodo de ouro e, portanto, foi escolhido 

para os estudos seguintes de detecção da glutationa. 
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5.2  Estudos com Eletrodo Quimicamente Modificado CuBTC/EAu 

5.2.1 Propriedades Eletroquímicas do EQM CuBTC/EAu 

 

As mesmas condições otimizadas para o eletrodo CuBTC/Pt foram também 

testadas para um eletrodo de disco de ouro, com 1,7 mm de superfície de contato, 

modificado com a rede metal-orgânica CuBTC pelo mesmo procedimento indicado 

anteriormente. Assim, voltamogramas cíclicos foram registrados para o eletrodo de 

ouro sem modificar e para o eletrodo de ouro modificado – CuBTC/EAu, em 0,1 mol 

L-1 de solução tampão fosfato, pH 7,2, com velocidade de varredura 50mV s-1, faixa 

de potencial -0,4 a +0,4V vs Ag/AgCl, registrados no 3º ciclo (Figura 26). 
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Figura 26. Voltamogramas do eletrodo de Au (—) e do Eletrodo quimicamente 
modificado CuBTC/EAu (—), em 0,1 mol L-1 de solução tampão fosfato pH 7,2, V = 50 mV s-

1, Ea= -0,4 a +0,4 V, registrados no 3º ciclo. 

 

Como observado na Figura 26, o eletrodo de ouro utilizado isoladamente em 

solução de tampão fosfato não apresentou nenhuma atividade eletroquímica na faixa 

de potencial estudada. Por outro lado, no eletrodo quimicamente modificado 

CuBTC/EAu, observa-se picos de oxidação e redução bem definidos: um pico 
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anódico, correspondente à oxidação do cobre metálico (Epa = + 0,04 V) e um pico 

catódico, o qual está relacionado à redução (Epc = - 0,14 V) do íon cobre (Cu2+) à 

cobre metálico, com potencial médio (Em) de – 0,05 V vs. Ag/AgCl. Onde Em = (Epa + 

Epc)/2, sendo que  Epa e Epc  são os potenciais de pico anódico e catódico, 

respectivamente.  

Tal atividade redox deve-se a rede metal-orgânica CuBTC devidamente 

imobilizada na superfície do eletrodo de disco de ouro, enfatizando mais uma vez o 

potencial deste material para aplicações tecnológicas em dispositivos sensores 

utilizando filmes finos.  

 

5.2.2 Avaliação da Influência da Quantidade de MOF CuBTC depositada  no 

eletrodo CuBTC/Au 

Com o objetivo de otimizar a performance do eletrodo, a quantidade de MOF 

depositada na sua superfície foi avaliada, e os resultados obtidos estão 

representados na Figura 27. 

-1.0 -0.8 -0.6 -0.4 -0.2 0.0 0.2 0.4 0.6 0.8
-30

-25

-20

-15

-10

-5

0

5

10

15

C
o

rr
e

n
te

 /
 


Potencial vs. Ag/AgCl / V

 [MOF] = 5mg/mL

 [MOF] = 2,5mg/mL

 [MOF] = 1,25mg/mL

 [MOF] = 0,83mg/mL

 

Figura 27. Resposta do eletrodo para diferentes quantidades de MOF CuBTC 
utilizadas em sua preparação, em 0,1 mol L-1 de solução tampão, pH 7,2, velocidade de 
varredura de 50 mV s-1, 3º ciclo. 
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Pode-se observar que há um aumento da corrente de pico anódica quando 

maiores quantidades da MOF CuBTC é acrescentada à solução copolimérica. 

Contudo para uma concentração de 5 mg/mL há deslocamento dos picos de 

oxidação e redução para valores de potenciais mais negativos. Apesar disto, a 

concentração de 2,5 mg/mL foi escolhida para a preparação do eletrodo 

CuBTC/EAu, pois o excesso de cobre pode mascarar o sinal da analito. Além disso, 

a partir dessa concentração a atividade do eletrodo fica mais estável, fixando seus 

potenciais de pico anódico e catódico. 

 

5.2.3 Influência do pH da solução tampão no comportamento Eletroquímico 

do EQM CuBTC/EAu 

O efeito do pH sobre a resposta voltamétrica do EQM CuBTC/EAu foi 

analisado através de medidas voltamétricas realizadas em soluções de tampão 

fosfato com diferente valores de pH, variando de 3,0 a 7,0 (Figura 28). 
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Figura 28. Comportamento eletroquímico do EQM CuBTC/EAu em solução tampão 

fosfato em diferentes valores de pH, V=50 mV s-1, Ea= -0,8 a +0,4 V, registrado no 3º ciclo. 
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Como pode ser visto, o comportamento eletroquímico do eletrodo modificado 

é dependente do valor de pH da solução, obtendo-se melhor resposta eletroquímica 

em valores baixos de pH (ácido). Esse resultado corrobora com o estudo de Babu et 

al. (2010) relacionado à avaliação da atividade eletrocatalítica da MOF FeBTC, onde 

foi observado que a atividade redox do ferro (Fe(III/II)) é catalisada com a adição de 

ácido (HCl) à solução eletrolítica. 

Isso ocorre muito provavelmente devido à desprotonação dos compostos 

tiólicos em meios mais ácidos, o que facilita a sua acumulação na superfície do 

eletrodo para ser oxidada pelo cobre (ZARGAR et al., 2015; VASCONCELOS et al., 

2017).  

Além disso, no intervalo de pH de 3,0 a 5,0, com a diminuição do pH da 

solução, há um deslocamento dos potenciais anódico e catódico, referentes à 

oxidação e redução do cobre da MOF, para potenciais mais negativos. Ao mesmo 

tempo em que se observa uma diminuição significativa da intensidade da corrente 

de pico para o processo de redução (Ipc). 

Segundo Chughtai et al. (2015), em meios alcalinos ocorre o enfraquecimento 

e a consequente quebra da rede metalorgânica, levando à formação de 

nanopartículas de CuO. Por esse motivo valores de pH acima de 7,0 não foram 

avaliados. Portanto, o estudo da influência do pH na resposta do eletrodo modificado 

CuBTC/EAu mostra uma corrente de pico anódica máxima e uma curva voltamétrica 

bem formada em valor de pH 3,0, o qual foi utilizado para os demais experimentos. 

 

5.2.4 Influência da Velocidade de varredura no comportamento Eletroquímico 

do CuBTC/EAu 

O efeito da velocidade de varredura foi estudado em solução tampão fosfato 

0,1 mol L-1, pH 3. A Figura 29 representa os voltamogramas cíclicos obtidos com o 

eletrodo modificado para a janela de potenciais entre -0,4 a +0,4 V, para diferentes 

velocidades de varredura (25 a 150 mV s-1). Os diagramas obtidos correspondem ao 

registro do primeiro ciclo, após 20 segundos de contato entre o eletrodo e a solução.  
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Figura 29. (A) Influência da velocidade de varredura sobre o comportamento eletroquímico 
do EQM CuBTC/EAu em solução tampão fosfato pH=3,0. Ea= -0,4 a +0,4 V. Voltamogramas 
registrados no 1º ciclo após 20 seg. de contato. (B) Intensidade da corrente de pico anódico 

vs. raiz quadrada da velocidade de varredura. 

 

Os voltamogramas cíclicos apresentados na Figura 29 (A) mostram a 

variação da corrente de pico versus o potencial, em função da velocidade de 

varredura. Observa-se que com o aumento da velocidade de varredura há um 

aumento na separação de pico (ΔEp). Como comentado anteriormente, isso indica 

que tanto o processo de transferência de carga heterogênea como o de transporte 

de massa determinam a corrente e a reação classifica-se como quase-reversível 

(SILVA, 1998). Entretanto, nota-se também que a intensidade das correntes de pico 

catódicas não aumentam muito como aumento da velocidade devido a interação 

com a superfície. 

Assim, a velocidade de varredura escolhida para os próximos experimentos, 

envolvendo estudo do comportamento do eletrodo CuBTC/EAu, foi de 50 mV s-1. 

5.2.5 Resposta Eletrocatalítica do EQM CUBTC/EAu para a Glutationa 

  

Após a avaliação do comportamento e das propriedades eletroquímicas do 

eletrodo de ouro modificado com a rede metal-orgânica CuBTC, realizou-se a 
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análise da resposta do eletrodo na presença da glutationa. Os voltamogramas 

representados na Figura 30 mostram a resposta eletrocatalítica do EQM 

CuBTC/EAu na presença de 1 mmo L-1 de GSH em comparação a sua resposta em 

0,1 mol L-1 de solução tampão fosfato, com velocidade de varredura de 50 mV s-1, 

registrados no 3º ciclo. 
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Figura 30. Voltamogramas cíclicos obtidos para CuBTC/EAu na ausência (—) e 
presença de 1 mmo L-1 de GSH (—), em 0,1 mol L-1 de tampão fosfato (pH 3), com 

velocidade de varredura de 50 mV s-1, registrados no 3º ciclo. 

 

No voltamograma cíclico do CuBTC/EAu em 1 mol L-1 de GSH, verifica-se um 

discreto aumento da corrente anódica, a qual atinge o seu máximo no potencial em 

+0,02 V, e uma diminuição da corrente catódica, a qual aparece no potencial 

ligeiramente deslocado para -0,19 V vs. Ag/AgCl como mostram os dados da Tabela 

3.  

 

 

 



80 
 

Tabela 3. Comparações das propriedades eletroquímicas do Eletrodo CuBTC/EAu 
em 0,1 mol L-1 de solução tampão, na ausência e na presença de 1 mmol L-1 de 
GSH. 

 

 

 

 

 

 

Como pode ser observado na Tabela 3, as correntes de pico anódicas (Ipa´s) 

apresentam valores bastante próximos, sendo apenas um pouco mais intensa para a 

solução contendo uma concentração de 1mmol L-1 de GSH, com uma variação de 

densidade de corrente de 1,13 µA. Observa-se também que a janela de potencial 

entre Epc e Epa (Ep) não varia muito entre as soluções.  

 Segundo Li e Lin (2006), em termos analíticos, a modificação do eletrodo 

deve realizar-se de tal forma que o sensor obtenha sensibilidade, seletividade, 

estabilidade, reprodutibilidade e aplicabilidade superiores àquelas de um eletrodo 

base sem prévia modificação, para que seu emprego seja justificado. Assim, embora 

a rede metal-orgânica CuBTC tenha sido capaz de mudar as propriedades 

eletroquímicas do eletrodo de ouro, as condições operacionais aqui utilizadas não 

foram suficientes para causar uma eletro-oxidação catalítica da glutationa de forma 

significativamente sensível. 

 

5.2.6 Tempo de contato entre o Eletrodo CuBTC/EAu e a Glutationa 

 

Com o objetivo de melhorar o desempenho do eletrodo CuBTC/EAu para a 

determinação da Glutationa, o mesmo foi exposto a um maior tempo de contato com 

a solução antes da realização das medições eletroquímicas. A Figura 31 apresenta 

os voltamogramas cíclicos para o eletrodo CuBTC/EAu em solução tampão e em 

solução contendo 10 µmol L-1 de GSH após 15 minutos de contato. 

EQM CuBTC/EAu Ausência de GSH Presença de 1 mmol 
L-1 de GSH 

Epa (V) +0,04 +0,02 

Epc (V) -0,15 -0,19 

E=Epc-Epa -0,19 -0,21 

Ipa (A) 10,52 11,65 

Ipc (A) -29,66 -16,84 
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Figura 31. Voltamogramas cíclicos obtidos para CuBTC/EAu na ausência (—) e 
presença de 10 µmol L-1 de GSH (—), em 0,1mol L-1 de tampão fosfato (pH 3,0), com 

velocidade de varredura de 50 mV s-1, registrados no 1º ciclo. Tempo de contato = 15 min. 

 

Após os 15 minutos de contato, no eletrodo quimicamente modificado 

CuBTC/EAu em solução tampão, não se observou nenhuma atividade eletroquímica, 

possivelmente, devido a lixiviação da MOF para a solução em virtude da acidez do 

meio reacional e da hidrossolubilidade do copolímero utilizado como imobilizador. 

Entretanto, para a solução contendo glutationa é possível observar a presença de 

um pico de oxidação no potencial de Epa = +0,41V, o qual é devido a interação do 

metal do eletrodo modificado com o grupo –SH da glutationa, o qual possui uma 

forte tendência oxidante e pode formar a ligação dissulfeto (GS-SG) facilmente. 

 O resultado demonstra claramente que o filme de CuBTC tem uma forte 

característica eletrocatalítica para a oxidação de GSH. O aumento na corrente de 

oxidação (com pico bem definido) e a redução do potencial podem ser atribuídos às 

suas características de porosidade e elevada área de superfície, além da sua 

capacidade eletrocatalítica de aumentar a taxa de transferência eletrônica entre o 

eletrodo e a solução. Este sinal, portanto, pode ser utilizado para detectar a 
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presença e a quantidade de glutationa em uma amostra, levando em consideração, 

respectivamente, o potencial de pico anódico e a intensidade da corrente. 

Como relatado na literatura (MOORE et al., 2004; MARZAL, 2005), a GSH 

apresenta potenciais de oxidação altos, geralmente acima de +0,9 V em eletrodos 

sólidos. Como observado no voltamograma cíclico da Figura 31, o eletrodo  

CuBTC/EAu foi capaz de eletro-oxidar a glutationa em um potencial de oxidação de 

+0,41V. Segundo Marzal (2005), a determinação em baixos potenciais de GSH 

apresenta-se como uma grande vantagem, sobretudo na análise de amostras 

complexas, uma vez que interferentes que apresentam altos potenciais de oxidação 

podem ser eliminados. 

De acordo com os resultados obtidos, pode-se sugerir que a rede metal 

orgânica CuBTC tem a possibilidade de atuar como mediador de transferência 

eletrônica na oxidação eletrocatalítica de tióis como a glutationa. A natureza 

catalítica das ondas anódicas é evidenciada pelo aumento da intensidade da 

corrente de pico anódico na presença de quantidades crescentes de GSH para o 

qual, na ausência da MOF imobilizada no eletrodo, não se observou qualquer 

oxidação direta (Figura 32). Este aumento de corrente resulta da oxidação do cobre 

da MOF, o qual é regenerado em meio homogêneo através da oxidação da GSH 

pelo Cu2+. 
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Figura 32. Voltamograma cíclico obtido para o eletrodo de ouro na presença de 1 
mmol L-1 de GSH, em 0,1 mol L-1 de tampão fosfato (pH3), com velocidade de varredura de 

50 mV s-1, registrados no 1º ciclo. Tempo de contato = 15 min. 
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Assim, por eletrólise anódica da GSH, obtêm-se a forma dissulfeto de 

glutationa (GSSG), resultante da perda de H+ e acoplamento SS, como representado 

na Figura 33 e pelas Equações (7), (8) e (9):  

 

Figura 33. Mecanismo proposto para o funcionamento do eletrodo CuBTC/Au para a 
determinação de Glutationa. 

 

 

Cu ↔ Cu2+                                                                                                                      (Equação 7) 

Cu2+ + GSH ↔ Cu•GSH                                                          (Equação 8) 

              ↓ 

             Cu+ + ½ GS-GS + H+ 

2Cu2+ + 2GSH           2Cu+ + GSSG                                       (Equação 9) 

 

 

5.2.7 Influência da Velocidade de varredura no comportamento Eletroquímico 

do CuBTC/EAu na presença da Glutationa 
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 Para mehor compreensão do mecanismo envolvido no processo de  

oxidação da GSH na superfície do eletrodo CuBTC/EAu, o efeito da velocidade de 

varredura foi estudado também em solução contendo 100 µmol L-1 de GSH, em pH 

3,0. A Figura 34 representa os voltamogramas cíclicos obtidos com o eletrodo 

modificado, na janela de potenciais entre -0,4 a +1,0 V, para diferentes velocidades 

de varredura (100 a 200 mV s-1). Os diagramas obtidos correspondem ao registro do 

primeiro  ciclo, após 15 minutos de contato entre o eletrodo e a solução.  
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Figura 34. (A) Voltamogramas cíclicos do EQM CuBTC/EAu em 100 µmol L-1 de GSH (pH 
3,0) em diferentes velocidades de varredura;  (B) relação entre corrente de pico anódica 

(µA) e raiz quadrada da velocidade de varredura (mV s-1). Tempo de Contato = 15 minutos 

 

Os voltamogramas cíclicos apresentados na Figura 34 (A) mostram a 

variação da corrente de pico versus o potencial, em função da velocidade de 

varredura. Assim, para este eletrodo, nota-se o aumento das intensidades das 

correntes de pico anódica e catódica com o aumento da velocidade de varredura. 

Observa-se também, na Figura 34 (B),  a dependência da corrente de pico com a 

raiz quadrada da velocidade de varredura, indicando um processo controlado por 

difusão, em que a corrente de pico é dada pela equação de Randles-Sevcik (a 25 

°C): 
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  Ip = (2,69 × 105) n3/2 A Do 
1/2 v1/2 Co                         (Equação 10) 

Onde (Ip) é a corrente de pico em amperes; A é a área de eletrodo (cm2); D0 é 

o coeficiente de difusão (cm2 s-1); c0 é a concentração (mol cm-3) e ν é a velocidade 

de varredura (V s-1). 

 Diferente comportamento foi observado no estudo de Areias et al. (2016a) 

envolvendo a detecção de glutationa por voltametria cíclica usando eletrodo de 

carbono vítreo sem modificação na presença de íons Cu2+. Os autores relatam a 

formação de um complexo Cobre(II) - GSH, o qual é adsorvido na superfície do 

eletrodo e sofre oxidação eletroquímica. 

 

5.2.8 Curva analítica para determinação da Glutationa pelo EQM CuBTC/EAu 

 

Após otimização das condições operacionais do sensor, uma curva analítica 

foi construída através da análise de diferentes soluções com concentrações 

progressivas de GSH em tampão fosfato 0,1 mol L-1 (pH 3,0). O método voltamétrico 

com base na oxidação da GSH em Epa=+0,41 V, foi aplicado em uma velocidade de 

varredura de 50 mV s-1, numa faixa de potencial de -0,4 a +1,0 V vs. Ag/AgCl, tempo 

de resposta de 15 minutos (Figura 35).  
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Figura 35: A) Voltamogramas do CuBTC/EAu em soluções com concentrações progressivas 

de Glutationa (GSH) em 0,1 mol L-1 de Solução Tampão Fosfato pH 3,0 após 15 min, de 
contato. B) Curva de calibração. 

 

Nas condições aqui apresentadas, com o aumento da concentração de 

glutationa na solução há um aumento proporcional do valor de corrente. A glutationa 

é oxidada cataliticamente pelo CuBTC/EAu gerando um sinal elétrico, e uma 

equação de regressão linear, Ip (µA) = 0,54 [GSH] (µmol L-1) + 0,40, foi estabelecida 

de acordo com a mudança da intensidade da corrente e a concentração de 

glutationa na solução, com um coeficiente de correlação (r2) de 0,9942, n=7 (Figura 

35B). Onde Ip é a densidade de corrente de pico anódica em A e [GSH] é a 

concentração da GSH em μmol L-1. 

O sensor desenvolvido apresenta, portanto, uma boa atividade eletrocatalítica 

para a oxidação da glutationa, com uma faixa linear de resposta de 0,05 - 2 µmol L-1 

e um limite de detecção (LOD) de 0,03 µmol L-1,  definido como 3Sb/m (onde Sb é o 

desvio padrão do sinal do branco (n= 3) e m é o slope da curva de calibração).  

 5.2.9 Comparações das características eletroquímicas entre os eletrodos 

modificados CuBTC/EPt e CuBTC/EAu 

 A Tabela 4 demonstra de forma comparativa as características 

eletroquímicas de ambos os eletrodos modificados CuBTC/EPt e CuBTC/EAu. 
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Tabela 4. Comparações das propriedades eletroquímicas dos Eletrodos CuBTC/EPt 
e CuBTC/EAu na presença de Glutationa.  

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Como mostra a Tabela 4, no que se diz respeito à quantidade de material 

(MOF), faixa linear de trabalho, melhor correlação linear e limite de detecçao inferior, 

o eletrodo modificado CuBTC/EAu apresentou melhor performance e por isso, foi 

esc;olhiho para aplicação como sensor para determinação de glutationa em 

amostras biológicas. 

 

 

 

 

 

 

 

Características EQM CuBTC/EPt  EQM CuBTC/EAu 
Imobilizador Acrilamida/Acrilato de 

sódio 

Acrilamida/Acrilato de 

sódio 

Quantidade de MOF 5 mg/mL 2,5 mg/mL 

Superfície do eletrodo 1,5 mm 1,6 mm 

Solução eletrolítica Fosfato de sódio Fosfato de sódio 

pH 7,2 3 

Tempo de contato 0 seg 15 min 

Faixa de potencial -0,4 a 0,1 V -0,4 a 1 V 

Velocidade de varredura 50 mV s-1 50 mV s-1 

Epa (V) -0,11V +0,41V 

Faixa linear de trabalho 0,1 a 1 mmol L-1 0,05 a 2µmol L-1 

Coeficiente de correlação 0,9841 0,9942 

Limite de detecção 0,001 mmol L-1 0,03 µmol L-1 



88 
 

 5.2.10 Medidas analíticas em amostras reais 

 

A aplicação do novo sensor foi avaliada para o processo de eletro-oxidação e 

detecção da glutationa em amostras biológicas (Figura 36). 
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Figura 36: Voltamogramas do CuBTC/EAu em soro sanguíneo diluído em 0,1 mol L-1
 de 

Solução Tampão Fosfato pH 3,0 após 15 min, de contato, realizado em triplicata. 

 

A concentração de Glutationa na amostra de soro analisada pelo método de 

voltametria cíclica, usando o Sensor eletroquímico CuBTC/EAu, foi de 

aproximadamente 1,74 ± 0,05 µmol L-1, determinada pela equação estabelecida pela 

curva de calibração.  Esse resultado corrobora com os dados da literatura (LEE et 

al., 2015; AREIAS et al., 2016 a) quanto aos valores de referência deste antioxidante 

em sangue humano, que variam entre 1 - 12 µmol L-1.   
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CAPÍTULO II - NANOCOMPÓSITO AU@CUBTC: SÍNTESE, PROPRIEDADES 

E APLICAÇÃO COMO SENSOR ELETROQUÍMICO PARA DETECÇÃO DE 

GLUTATIONA  

 

1. INTRODUÇÃO 

Os estudos das redes metal-orgânicas tem se expandido muito rapidamente 

motivado pelas suas propriedades únicas como alta superfície de área, 

adaptabilidade estrutural, flexibilidade e capacidade de modificação. Entretanto, 

devido à sua baixa condutividade e natureza microporosa, as aplicações 

eletroquímicas das MOFs tem sido pouco exploradas (HOSSEINI et al., 2013a; 

SRIMUK et al. 2015; FARHA et al., 2010).  

Neste sentido, a obtenção de materiais compósitos contendo combinações 

entre estruturas metal-orgânicas e nanopartículas inorgânicas ou biopolímeros, vem 

atraindo a atenção de grupos de pesquisa em todo o mundo, sobretudo devido à 

reunião de características dos componentes individuais e à possibilidade do 

surgimento de novas propriedades, em virtude do sinergismo entre os componentes. 

Em seu estudo, Srimuk et al. (2015) sintetizaram um novo material compósito 

mesoporoso, constituído de óxido de grafeno reduzido e a MOF CuBTC, obtendo-se 

um composto com boa condutividade, o qual foi utilizado como material de eletrodo 

supercondutor. Os autores concluíram que a adição de óxido de grafite reduzido à 

MOF CuBTC pode superar as características de baixa eletrocondutividade da MOF, 

o que possibilita a sua utilização em aplicações eletroquímicas. Também, Hosseini et 

al. em seus trabalhos (2013a,b), utilizaram nanopartículas de ouro incorporadas na 

matriz estrutural da MOF, com o objetivo de aumentar  a performance eletroquímica 

pelo aumento da taxa de transferência de elétrons e diminuição do potencial em 

ambos os processos de oxidação e redução.  

Assim, combinando as características de porosidade e alta área superficial da 

MOF com as propriedades eletrocatalíticas das nanopartículas de ouro, acredita-se 

ser possível obter um material nanocompósito, do tipo Metal@MOF, com 

características estruturais e morfológicas favoráveis para aplicações eletroquímicas.  



90 
 

1.1 Síntese da MOF CuBTC 

Nos último anos, as redes metal-orgânicas têm se destacado como uma 

classe promissora de compostos híbridos orgânico-inorgânicos que podem ser 

usados como suporte para o desenvolvimento de materiais multifuncionais. Suas 

propriedades únicas, como alta  área de superfície e porosidade, tem despertado o 

interesse para aplicações em diversos setores industriais (KITAGAWA et al., 2004; 

ZHOU, 2015),  

 

Neste sentido, o desenvolvimento de rotas econômicas e seguras para a 

obtenção de redes metal-orgânicas tem se tornado um importante desafio para 

aplicações práticas. Observando os trabalhos disponíveis na literatura nota-se que a 

síntese de MOFs é, frequentemente, realizada por métodos solvotérmicos. Nestes 

casos, a reação química entre o ligante orgânico e o sal metálico se processa em 

ambiente fechado a uma dada temperatura, tipicamente superior ao ponto de 

ebulição do solvente utilizado sob pressão auto-gerada.  

Este método viabiliza a obtenção de cristais estáveis para sua determinação 

estrutural, porém, requer um tempo reacional relativamente longo (de horas a 

semanas) e muitas vezes oferece condições instáveis para precursores 

termicamente sensíveis. Desse modo, pesquisadores vêm propondo metodologias 

alternativas, com condições mais branda, para a obtenção das MOFs. Nos últimos 

anos, uma variedade de outros métodos de síntese tem se destacado, á exemplo 

das técnicas  assistidas por radiação micro-ondas, eletroquímica, mecanoquímica, 

sonoquímica, entre outras (LEE et al., 2013; DEY et al., 2014). 

A síntese de MOFs por via eletroquímica baseia-se no fornecimento contínuo 

de íons metálicos através da dissolução anódica como fonte de íons metálicos em 

substituição aos sais de metais. Esses íons reagem então com as moléculas do 

ligante dissolvidos em solução condutora (solução salina ou com líquido iônico). 

Uma vantagem interessante dessa metodologia é a possibilidade de executar um 

processo contínuo para se obter maior quantidade de produto em comparação com 

reações descontínuas normais (STOCK & BISWAS, 2012). 
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Além das rotas de síntese, muitos pesquisadores vêm explorando também 

novas estratégias como combinar esses polímeros de coordenação com uma 

variedade de partículas funcionais em tamanhos nano, como quantum dots (QDs), 

nanoesferas de sílica e nanopartículas metálicas. A finalidade, por sua vez, está 

centrada na obtenção de novos compósitos com propriedades avançadas, para 

serem aplicados no âmbito da inovação tecnológica (MEILIKHOV et al., 2010 RICCO 

et al., 2013; LI & HUO, 2015; FALCARO et al., 2015). 

Compostos nanoestruturados tais como nano-folhas, nanopartículas, 

nanotubos de carbono e nanocompositos estão sendo usados para inúmeras 

aplicações bioanalíticas na forma de sensores eletroquímicos (KIM et al., 2012; 

RAOOF et al., 2012; RAOOF et al., 2015 ).  

 

1.2 Nanopartículas  

 

O termo nanotecnologia se refere ao desenvolvimento e aproveitamento de 

materiais em escala nanométrica com propriedades diferenciadas ou potencializadas 

(ISLAM; MIYAZAKI, 2009).  A nanotecnologia tem assumido um papel importante no 

desenvolvimento de sensores (VASHIST et al., 2012). permitindo promover a reação 

eletroquímica e aumentar o sinal do reconhecimento (VASHIST et al., 2012).  

Existem muitos tipos de nanomateriais utilizados para a modificação de 

eletrodos para detecção eletroquímica incluindo: nanopartículas de carbono,  

nanopartículas de óxido metálico e nanopartículas bimetálicas (ARAGAY et al., 

2011). AS nanopartículas metálicas são conhecidas por exibir propriedades físicas e 

químicas peculiares em virtude do seu tamanho quantum, que resulta em uma 

estrutura eletrônica específica (ZHAO et al., 2013).  

Dependendo do material que são constituídas, podem possuir uma 

diversidade de propriedades, tal como alta densidade eletrônica e forte absorção 

óptica. Neste sentido, vem recebendo atenção crescente para aplicações em 

eletroquímica, devido ao seu bom desempenho para aumentar a taxa de 

transferência de elétrons e reduzir o potencial nos processos de oxidação e redução 

(ZEN et al., 2003) .  
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As nanoparticulas de ouro (NpAu), de modo especial, tem apresentado um 

grande potencial para este tipo de aplicação, devido a suas inúmeras propriedades, 

como grande área superficial específica, biocompatibilidade, baixa toxicidade, alta 

condutividade, facilidade de fabricação, entre outras (BATTEN, et al. , 2012; 

MARTIN & HARANCZYK, 2013).  

Vários métodos foram desenvolvidos e empregados para a síntese das NPs 

incluindo redução química, fotoativação UV, laser pulsado e métodos sonoquímicos. 

Entre estas opções, a redução química de sais metálicos é um dos métodos mais 

populares devido a várias vantagens em relação a métodos físicos (ARAGAY et al., 

2011).  

As propriedades químicas e físicas das NPs estão diretamente relacionadas 

com fatores como o tamanho, composição e forma. Porém, as NPs podem sofrer 

agregação, resultando em um aumento de tamanho de partícula, o que afeta suas 

propriedades catalíticas. Ou seja, partículas maiores geralmente têm menos 

atividade em comparação com nanopartículas bem dispersas ou menores. Portanto,  

controlar o tamanho e a forma das NPs é muito importante nas propriedades 

eletrocatalíticas.  

Um grande número de novos métodos para a preparação de sistemas 

catalíticos e/ou eletrocatalíticos de alto desempenho baseiam-se na imobilização de 

NPs metálicas na superfície de materiais de suporte sólidos. As principais vantagens 

do uso de suportes sólidos são a boa acessibilidade, morfologia e tamanhos de 

partículas controladas, alta dispersão, alto nível de carga e alta estabilidade 

(SCHLOGL E HAMID, 2004, ZHANG E ZHAO, 2009). 

  

 1.3 Nanopartículas@MOFs 

 
A encapsulação das nanopartículas no interior de MOFs atrai muita atenção 

por gerar nanocompósitos com funções híbridas, ou seja, com propriedades físicas e 

químicas das respectivas classes de nanopartículas e de MOFs agrupadas em um 

só material. Em geral, as MOFs apresentam-se como ótimos candidatos para 

templates, no qual sua natureza porosa pode fornecer sítios para a nucleação das 
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nanopartículas, além de minimizar a agregação e controlar a forma e tamanho das 

mesmas (HU et al., 2014; GOLE et al., 2015). 

Mediante o grande interesse pelos nanocompósitos, somado a versatilidade 

de síntese dos seus componentes (nanopartículas e MOFs), diferentes estratégias 

de obtenção desses novos materiais vêm sendo desenvolvidas. Na Figura 37, pode-

se visualizar as diferentes abordagens que podem ser utilizadas para a obtenção 

dos nanocompósitos. O primeiro caso consiste na infiltração dos precursores das 

nanopartículas na MOF já pré-formada (Figura 37.a). A segunda forma se dá pela 

automontagem da MOF, que cristaliza na presença das nanopartículas funcionais 

pré-formadas. Nesse caso então a MOF encapsula as nanopartículas (Figura 37.b). 

Partindo de partículas inorgânicas formada por um núcleo (core) e uma casca 

envolta (shell), no qual o core consiste das nanopartículas e o shell do nodo 

inorgânico da MOF, pode ocorrer que, em condições controladas, o shell reage com 

ligantes orgânicos precursores para crescer a MOF ao redor das nanopartículas 

(Figura 37.c). E por último, é possível preparar individualmente as MOFs e 

nanopartículas para subsequente mistura (Figura 37.d) (FALCARO et al., 2015). 

 

 

 

Figura 37. Esquema ilustrativo das diferentes formas de síntese dos compósitos 

nanopartículas@MOF. (Adaptado de FALCARO et al., 2015). 
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Entre as nanopartículas metálicas utilizadas para a formação de 

nanocompósitos com potenciais aplicações, nota-se que as nanopartículas de ouro 

(AuNPs) são as mais utilizadas. Esse fato é consequência de suas propriedades 

importantes para diversas áreas, sobretudo propriedade ópticas e facilidade de 

funcionalização da superfíce (SPERLING & PARAK, 2010; HUANG & EL-SAYED, 

2010). 

Essa nova classe de compósitos já vem apresentando uma variedade de 

funcionalidades em diferentes áreas, tais como catálise (LI et al., 2012), sensores 

(SUGIKAW et al., 2013; HOSSEINI, 2013a,b), estocagem de gás(LI et al., 2014) e 

liberação controlada de fármaco (LOHE et al., 2011). 

Diante do que foi discutido acerca da produção de nanocompósitos, a síntese 

de materiais híbridos do tipo Nanopartícula@MOF, através do método eletroquímico, 

ainda não foi relatado na literatura. Considerando que este método é rápido e 

eficiente, e que leva a ótimos rendimentos, o presente estudo busca desenvolver um 

material compósito Au@CuBTC vislumbrando sua aplicação como modificadores de 

eletrodos para detecção de glutationa. 
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2. OBJETIVOS 

 

2.1 Objetivo Geral 

Este trabalho tem como objetivo central a síntese, caracterização e aplicação 

do material compósito Au@CuBTC como sensor eletroquímico para detecção de 

glutationa. 

 

2.2 Objetivos Específicos 

 

 Utilizar o método eletroquímico na obtenção dos compósitos do tipo 

Au@CuBTC; 

 Investigar as propriedades estruturais e morfológicas do material Au@CuBTC  

 Desenvolver um eletrodo de carbono vítreo modificado com o compósito 

Au@CuBTC; 

 Realizar testes eletroquímicos, através da técnica de voltametria cíclica (VC) 

para caracterização eletroquímica dos eletrodos quimicamente modificados; 

 Avaliar as propriedades eletrocatalíticas do eletrodo modificado e as 

condições ótimas de resposta para a glutationa; 

 Avaliar o uso como sensor para a glutationa através da voltametria de onda 

quadrada. 

 

 

 

 

 

 

 

 



96 
 

3. MATERIAIS E MÉTODOS 

 

3.1 Reagentes 

 

O reagente ácido 1,3,5-benzenotricarboxílico (H3BTC) foi obtido da Alfa 

Aesar, o nitrato de sódio (NaNO3) da Vetec e o dimetilformamida (DMF) da 

Dinâmica, todos de grau analítico, e foram utilizados sem prévia purificação. 

 

3.2. Síntese da MOF CuBTC 

 

A síntese da MOF CuBTC foi realizada a partir do método eletroquímico, 

utilizado o modo amperométrico, no qual a tensão foi fixada em 12 V. 

Uma solução estoque foi preparada, dissolvendo-se 5 mmol do ácido 1,3,5-

benzenotricarboxílico, H3BTC, em DMF suficiente para 50 mL de solução. Em 

seguida misturou-se a esta solução, 50 mL de uma solução aquosa 0,5 mol L-1 de 

NaNO3. Uma alíquota de 30mL da solução estoque foi adicionada na célula 

reacional e imersas duas lâminas de cobre como eletrodos. Após 8 minutos de 

reação, um precipitado azul foi separado e lavado duas vezes com água e em 

seguida com uma mistura de etanol/acetona (1:1) por três vezes. Por fim, o sólido 

azul foi seco e ativado por aquecimento à 100°C, até que o sólido adquirisse uma 

coloração violeta. 

 

3.3. Síntese das Nanopartículas de Ouro (AuNPs) 

 

Para a síntese das AuNPs, foi escolhida a metodologia baseada no método 

Turkevich (ZHAO et al., 2013), já bem estabelecido na literatura, e talvez o mais 

simples, uma vez que envolve apenas três materiais de partida: ácido cloroáurico 

(HAuCl4), citrato de sódio e água. O método de síntese se fundamenta na redução 

de íons [AuCl4]
- por íons citrato que, uma vez possuindo vários grupos com carga 

negativa, tem a capacidade de atuar como passivante, evitando assim a ocorrência 

de processos de agregação e fusão através da repulsão eletrostática entre as 
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nanopartículas. Na Figura 38 são ilustradas as reações de oxidação e redução 

durante o processo de síntese descrito. 

 

 

Figura 38. Processo de redução do [AuCl4]
- a ouro metálico. 

 

Inicialmente, 5 mL de solução aquosa 5 mol L-1 de HAuCl4 foi diluída em 90 

mL de água ultra pura, em um béquer de 200 mL, e foram aquecidos com uma 

chapa aquecedora, sob agitação, até a ebulição. Em seguida, 5 mL de solução 0,5% 

(m/m) de citrato de sódio foi adicionado à solução inicial, mantendo o aquecimento 

por 10 minutos. O produto final da reação, solução de cor vermelho-cereja, foi 

resfriado até a temperatura ambiente. 

Em virtude do papel duplo do polivinilpirrolidona (PVP) em estabilizar várias 

nanopartículas e em controlar o seu tamanho e forma no decorrer da síntese de 

redes metal-orgânicas (LU et al., 2012), foi adotada a estratégia de adicionar este 

polímero na solução de nanopartículas de ouro. Assim, após a síntese das AuNPs, 

13 mL de uma solução aquosa 0,45 mmol L-1 de polivinilpirrolidona (MM= 44,000) foi 

adicionado gota a gota na dispersão de AuNPs sob agitação e a mistura obtida foi 

então, mantida em temperatura ambiente e deixada por 24 horas. A solução final, 

AuNPs estabilizadas com PVP, foi lavada 3x com metanol, empregando ciclos de 

precipitação-resuspensão utilizando centrifugação com rotação de 14.000 rpm por 

30 minutos, e finalmente, deixada dispersa em metanol. 

 

3.4. Obtenção do compósitos Au@CuBTC 

 

 síntese do compósito Au@CuBTC foi obtida utilizando a mesma abordagem 

sintética da MOF CuBTC pura, ou seja, através do método eletroquímico. Contudo, 
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as nanopartículas de ouro foram adicionadas no meio antes do processo 

eletroquímico ser iniciado (FIGURA 39).  

 

 

Figura 39. Esquema ilustrativo da obtenção de nanocompósitos Au@CuBTC: 

soluções estoques de H3BTC e NaNO3 em DMF (A) e solução de nanopartículas de ouro (B) 

foram adicionadas adicionada na célula reacional e imersas duas lâminas de cobre como 

eletrodos (C). Após 8 minutos de reação, um precipitado azul foi formado, o qual foi 

denominado Au@CuBTC (D).   

 

3.5. Caracterização do compósito Au@CuBTC obtido 

 

3.5.1 Microscopia Eletrônica de Transmissão (MET) 

 

A microscopia eletrônica de transmissão (MET) foi utilizada com o objetivo de 

visualizar a distribuição de tamanho das AuNPs. As amostras foram preparadas a 

partir do gotejamento da suspensão das amostras nas grades de cobre recobertas 

com carbono, e deixadas secar à temperatura ambiente. Foram realizadas também 

análise da distribuição de tamanho de partícula da MOF CuBTC, bem como do 

nanocompósito Au@CuBTC. 
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Para essas análises foi utilizado um microscópio eletrônico de transmissão 

FEI de 200Kv, modelo Tecnai20, emissor LAB6 ou W, módulo EDAX, tomografia 

Xplore3D com suporte de aquecimento controlado. 

 

3.5.2 Difração de Raios-X (DRX) 

 

A difração de raios-x de pó (DRX) foi utilizada a fim de analisar cristalinidade 

e fases das amostras. A aquisição dos espectros se deram num intervalo de 2θ 

entre 5 – 50°, utilizando um passo angular de 0,01° e tempo de aquisição de 1 s, 

com difratômetro marca Bruker, modelo D8 Advance, usando como fonte de 

radiação o CuKα (1,537 Å). 

 

3.5.3 Espectroscopia de absorção na região do infravermelho (FTIR) 

Os espectros de absorção na região do infravermelho foram obtidos a 

temperatura ambiente em um espectrofotômetro FTIR Bruker, modelo IFS66 entre 

4000 cm-1 e 400 cm-1, usando pastilha de KBr. 

 

3.5.4 Análise Termogravimétrica 

A avaliação da estabilidade térmica foi realizada através da análise 

termogravimétrica em um analisador termogravimétrico da Shimadzu, modelo TGA- 

60/60H. Foi utilizado porta amostra de alumina e fluxo de 100 mL/min de N2 com 

taxa de aquecimento de 10 °C/min até 1000 °C. 

 

3.5.5 Microscopia Eletrônica de Varredura (MEV) 

 

A morfologia do material obtido foi avaliada qualitativamente por microscopia 

eletrônica de varredura (MEV). As imagens foram obtidas em um microscópio 

eletrônico de varredura Scanning Eletron Microscopy JSM – 5900 Jeol, com 

voltagem de 15 KV. 
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3.5.6 Medidas Eletroquímicas  

As medidas eletroquímicas foram realizadas em temperatura ambiente (25ºC), 

em uma gaiola de Faraday, com auxílio de um potenciostato/Galvanostato (Autolab 

PGSTAT 10, marca Eco Chemie), interfaciado a um microcomputador com software 

NOVA 1.11 para controle do potencial, aquisição e tratamento de dados.  

Um sistema de três eletrodos foi utilizado, sendo constituído de uma célula 

eletroquímica de polietileno de capacidade volumétrica de 20 mL, contendo 3 mL de 

solução, um eletrodo de referência de prata/cloreto de prata (Ag/AgCl(KClsat)), um 

contra-eletrodo de fio de platina e como eletrodo de trabalho um eletrodo de carbono 

vítreo (3 mm) modificado com o material compósito Au@CuBTC. 

 

3.6 Pré-Tratamento do eletrodo 

O pré-tratamento da superfície do eletrodo de trabalho foi realizado através de 

um procedimento mecânico, consistindo no polimento em pano de polimento 

metalográfico, apoiado em placa de cerâmica lisa, embebido por soluções de 

suspensão de alumina (1,0, 0,3 e 0,05 μm), em ordem decrescente, até que as suas 

superfícies apresentassem aspecto espelhado. Após cada etapa de polimento, os 

eletrodos foram lavados com água ultrapura e submetidos à limpeza através da 

imersão em um solução de NaOH/H2O2 (3:1; v/v)) recém-preparada, por 5 min, para 

remoção de partículas residuais, que possam interferir na medição eletroquímica. 

Finalmente, o eletrodo foi submetido a ativação por voltametria cílica (-0,4 V e +0,8 V 

versus Ag/AgCl, numa velocidade de varredura de 50 mV s-1) em 0,1 mol L-1 de 

solução tampão fosfato até os voltamogramas tornarem-se reprodutíveis (cerca de 5 

ciclos).  Em seguida, o eletrodo tratado foi então, lavado com água ultra-pura e 

armazenado em condições ambientais para posterior modificação de sua superfície.   

 

3.7 Preparação do Eletrodo Modificado com o Compósito Au@ CuBTC 

Para a preparação do eletrodo de carbono vítreo, inicialmente, foi preparada 

uma suspensão do compósito Au@CuBTC pré-sintetizado na concentração de 0,5 

mg/ml em DMF, e submetida a sonicação por 30 minutos para homogenização da 
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solução. Uma alíquota (5 µL) desta suspensão foi então, depositada na superfície 

pré-tratada do eletrodo de carbono vítreo. Após secagem, com auxílio de um 

secador, foi obtido o eletrodo quimicamente modificado Au@CuBTC/ECV. 

 

3.8 Caracterização eletroquímica do Sensor 

Antes de ser utilizado como sensor, a performance eletroquímica do eletrodo 

modificado Au@CuBTC/ECV foi avaliada por voltametria cíclica em 3 mL de solução 

tampão fosfato (0,1 mol L-1), utilizada como eletrólito de suporte. Antes de cada 

medida eletroquímica, as soluções foram desoxigenadas por 5 min em ar N2. As 

faixas de potenciais aplicadas foram de -0,4 a +0,8 V vs. Ag/AgCl, com uma 

velocidade de varredura de 50 mV s-1. 

 

3.9 Medidas Analíticas 

 A resposta analítica do sensor Au@CuBTC/ECV na presença da glutationa 

foi avaliada pela técnica da Voltametria de Onda Quadrada. Nestes experimentos, 

procedeu-se inicialmente a etapa de deposição ou pré-eletrólise, onde o potencial 

inicial foi mantido em +0,1 V, durante 60 s sem agitação, seguido por uma etapa de 

repouso de 5 s.  Na etapa posterior, a redissolução, foi empregada utilizando o 

seguintes parâmetros:  Frequência de 15Hz; Amplitude de onda de 50 mV; passo de 

potencial: 5 mV e varredura de potencial no sentido anódico no intervalo de 0,1 a 0,8 

V vs. Ag/AgCl. Todos os experimentos foram realizados em triplicata. 
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4. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

4.1 Caracterização do compósito Au@CuBTC 

4.1.1. Difratometria de Raios-X de Pó (XRPD) 

  

Na Figura 40c  são apresentados os padrões de Raios-X de pó, das 

amostras de Au@CuBTC. Em comparação com a estrutura da MOF CuBTC, 

calculada teoricamente, não são detectados picos que correspondem a impurezas 

nem da MOF CuBTC, nem do nanocompósito Au@CuBTC sintetizados 

eletroquimicamente. Apesar do nanocompósito obtido, conter AuNPs, não foram 

identificados picos de difração correspondentes à sua fase cristalina. A não 

observação destes picos de difração pode ser atribuído à baixa concentração e/ou 

ao tamanho reduzido das mesmas. Este resultado sugere que houve a preservação 

da estrutura da MOF mesmo após o encapsulamento das AuNPs. 
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FIGURA 40. Difratogramas de raios-X do padrão de pó das amostras de 
Au@CuBTC, CuBTC e CIF. 
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4.1.2 Espectroscopia de absorção na região do infravermelho (FTIR) 

 

O espectro de FTIR do material obtido é muito similar (Figura 41), com o da 

MOF CuBTC pura, mesmo com a possível presença das nanopartículas de ouro. Em 

todos os espectros pode-se observar claramente bandas relacionadas com os 

modos de coordenação ligante-metal. 

Por exemplo, as bandas em aproximadamente 1648 e 1380 cm-1 são 

atribuídas aos estiramentos assimétricos e simétricos, respectivamente, 

relacionadas aos grupos carboxilatos (COO-). Os estiramentos em torno de 763 cm-1 

correspondem à ligação Cu- O. Já a banda larga em torno de 3440 cm-1, é 

característica de ligações O-H de moléculas de água. A não observação de 

estiramento com energias tipicamente na região de absorção do ligante livre, 

reforçam a hipótese de pureza levantada através da análise de difratometria de 

Raios-X, para os materiais obtidos. 

 

 
Figura 41. Espectros de absorção na região do infra-vermelho das amostras CuBTC 

e Au@CuBTC sintetizadas 
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4.1.3 Análise Termogravimétrica (TGA) 

 

São mostrados na Figura 42, os perfis de perda de massa dos materiais 

CuBTC e Au@CuBTC em função da temperatura. Os termogramas destes materiais 

apresentaram eventos distintos de perdas de massa: o primeiro entre 25 e 100°C, 

correspondem a perdas de moléculas de água da superfície e poros da MOF. O 

segundo evento ocorre entre 100 e 300°C, e corresponde a perdas de moléculas de 

água dos poros da MOF e coordenadas aos íons Cu2+. Os terceiro e quarto eventos 

são observados entre 300 e 900°C e são atribuídas ao colapso das MOFs e 

decomposição do ligante orgânico, com posterior formação de material carbonáceo.  

 
Figura 42. Espectros de TGA das amostras CuBTC e Au@CuBTC sintetizadas. 

 

Contudo, a partir dos termogramas acima, pode-se fazer algumas correlações 

acerca dos diferentes comportamentos térmicos em função da presença das 

nanopartículas de ouro na estrutura da MOF. Apesar de apresentarem grande 

similaridade nos perfis de perda de massa, nota-se no termograma do compósito 

Au@CuBTC, a presença de perdas de massa contínua entre 400 e 900°C, que pode 

ser atribuída à decomposição do PVP presente nas nanopartículas. 

 

 

 

 

A) B) 
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4.1.4 Microscopia Eletrônica de Varredura (MEV) 

 

As imagens de microscopia eletrônica de varredura, representadas na  Figura 

43, demonstram as morfologias dos cristais dos compostos obtidos CuBTC (A) e 

Au@CuBTC (B). Através destas imagens observa-se, em ambos os compostos, 

uma morfologia octaédrica, com tamanho na faixa de 0,1 – 2 μm. Em geral, os 

diâmetros dos cristais obtidos, por via eletroquímica, são menores do que aqueles 

obtidos por métodos convencionais, tais como hidrotérmico e por radiação 

microondas (SEO et al., 2009; LIN et al., 2012). 

 

 

 
(A)                                                  (B) 

Figura 43. Imagens de microscopia eletrônica de varredura (MEV) dos materiais CuBTC (A) 
e Au@CuBTC (B). 

 

 

4.1.5 Microscopia Eletrônica de Transmissão (MET) 

 

Na Figura 44 estão representadas as imagens de microscopia eletrônica de 

transmissão para as AuNPs com e sem o agente estabilizante PVP. As imagens 

evidenciam a formação de nanopartículas esféricas com diâmetro de 

aproximadamente 20 nm.  

Como pode ser observado na Figura 44 (A), antes das AuNPs serem 

estabilizadas com PVP, identifica-se uma certa aglomeração das mesmas em 

determinadas regiões, impedindo a identificação de uma única nanopartícula. 
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Entretanto, ao serem estabilizadas com PVP, Figura 44 (B), apresentaram uma 

grande melhora na dispersão. 

 

 

Figura 44. Imagens obtidas por MET das (A) AuNPs e (B) AuNPs estabilizadas com 
PVP. 

 
 

A Figura 45 apresenta imagens obtidas por MET para a MOF CuBTC  e o 

nanocompósito Au@CuBTC. Observa-se, no primeiro caso (A), a presença de 

cristais medindo tamanhos em torno de 200–300 nm e com morfologias bem 

definidas. Já na imagem referente ao nanocompósito  Au@CuBTC, as AuNPs 

aparecem como pontos escuros encrustados nos cristais da MOF (Figura 45 B). O 

tamanho das nanopartículas são uniformes e correspondentes aos verificados para 

A) 

  B) 

) 
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as mesmas isoladas (Figura 44), entretanto, não são igualmente distribuídas nos 

cristais da MOF. 

 

 

 
Figura 45. Imagens de MET das amostras sintetizadas (A) CuBTC e (B) Au@CuBTC. 

 

 

 

 

 

A) 

B) 
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4.2  Propriedades Eletroquímicas do EQM Au@CuBTC/ECV 

Voltamogramas cíclicos foram registrados para o eletrodo de disco de  

carbono vítreo (ECV) com 3 mm de superfície de contato sem prévia modificação 

(Figura 46). As medidas foram realizadas em 0,1 mol L-1 de solução tampão, pH 3, 

após 5 minutos de contato, com velocidade de varredura 50 mV s-1, faixa de 

potencial -0,4 a +0,8 V vs Ag/AgCl, registrados no 1º ciclo. 
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Figura 46. Voltamograma do ECV, em solução tampão fosfato pH 3,0, V = 50 mV s-1, Ea= -
0,4 a 0,8 V, registrado no 1º Ciclo. 

 

Como demonstrado na Figura 46, para o experimento com o eletrodo base de 

carbono vítreo em solução tampão, não se observa nenhuma atividade 

eletroquímica na faixa de potencial aplicada. 

Na Figura 47 estão representados os voltamogramas cíclicos para os 

eletrodos quimicamente modificados com os compostos sintetizados por via 

eletroquímica, CuBTC e Au@CuBTC na concentração de 0,5 mg/mL. 
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Figura 47. Voltamogramas dos eletrodos CuBTC/ECV (—) e Au@CuBTC/ECV (—), 

em solução tampão fosfato pH 3, V = 50 mV s-1, registrados no 1º ciclo. 

 

Como pode-se observar na Figura 47, para faixa de potencial estudada, o 

primeiro eletrodo citado apresentou atividade eletroquímica com picos de oxidação 

(Epa = + 0,06 V) e redução (Epc = - 0,24 V), correspondendo às reações de oxidação 

do cobre metálico e redução do íon Cu2+ à cobre metálico, respectivamente, com 

potencial médio (Em) de - 0,09 V. Este comportamento corrobora com os dados da 

literatura, a partir dos trabalhos que descrevem  a caracterização eletroquímica de 

eletrodos com modificadores baseados em cobre (DOMÉNECH et al., 2007; WAEL 

et al., 2007; RICHARDSON et al., 2001; HOSSEINI et al., 2013a). 

Para o nanocompósito Au@CuBTC, utilizado como modificador da superfície 

do eletrodo, a resposta eletroquímica foi similar consistindo em um pico anódico em 

+0,11 V e um pico catódico em -0,08 V. Entretanto, observa-se o deslocamento de 

ambos os potenciais de pico para valores mais positivos, além de uma aumento 

significativo das correntes de pico, quando comparado aos valores do CuBTC/ECV. 

Esse aumento está provavelmete relacionado a presença das AuNPs na estrutura 

da MOF, que por também sofrerem  processos de oxidação e redução, se 

sobrepõem com os picos da mesma. Assim, o pico anódico pode ser descrito como 

o processo de oxidação das AuNPs e Cu a Au e óxido de cobre, enquanto que a 
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redução do ouro e dos óxidos de cobre é responsável pelo pico catódico. Esse 

mesmo comportamento foi verificado por Burke e Nugent (1998) que descrevem as 

características eletrocatalíticas do ouro em solução aquosa, bem como por Hosseini 

e colaboradores (2013a,b) em seus estudos com eletrodos modificados com 

nanopartículas do tipo Au-Sh-SiO2 suportadas em MOFs. Tais características, 

enfatizam o uso das AuNPs como um importante aliado para aumentar a 

condutividade e resposta catalíticas das MOFs. 

 

4.3 Influência do pH da solução tampão no comportamento 

eletroquímico do Au@CuBTC/ECV 

Afim de determinar o valor ótimo de pH para a realização das medidas 

eletroquímicas, a resposta voltamétrica do EQM Au@CuBTC/ECV foi avaliada em 

soluções tampão fosfafo com diferentes valores de pH (2 a 8) (Figura 48).  
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Figura 48. Influência do pH sobre o comportamento eletroquímico do EQM 

Au@CuBTC/ECV em solução tampão fosfato, V=50 mV s-1, registrado no 1º ciclo. 

 

 

Como bem evidenciado na Figura 48, o comportamento voltamétrico do 

Au@CuBTC/EVC é dependente do valor de pH da solução, de forma que melhores 

respostas eletroquímicas podem ser observadas a medida que se diminui o pH. Ou 

seja, as correntes de pico anódica aumentam com a diminuição dos valores de pH. 
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Outro fator importante, é que que com o aumento do pH, os potenciais de pico tanto 

anódico quanto catódico, se deslocam para potenciais mais negativos. Portanto, o 

pH selecionado foi 3,0. 

 

4.4 Resposta Eletrocatalítica do EQM Au@CuBTC/ECV para Glutationa 

A potencial aplicação do novo sensor foi avaliada para eletro-oxidação e 

detecção da glutationa. Primeiramente, o comportamento eletroquímico da glutationa 

foi avaliado por voltametria cíclica e, em seguida, por voltametria de onda quadrada. 

Na Figura 49, observa-se os voltamogramas referentes às respostas dos eletrodos 

ECV e Au@CuBTC/ECV na ausência e na presença de 1 mmol L-1 de GSH em 0,1 

mol L-1 de solução tampão fosfato (pH 3,0), a uma velocidade de varredura de 50,0 

mV s-1, após 5 minutos de contato entre o eletrodo e a solução. Os registros 

apresentados correspondem ao 1º ciclo de varredura. 
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Figura 49. Voltamogramas cíclicos obtidos para o Au@CuBTC/ECV na ausência (—) 

e presença de 1 mmol L-1 de GSH (—), e para o EVC na presença de 1 mmol L-1 M de 

GSH (—), em 0,1 mol L-1
 de tampão fosfato (pH 3), com velocidade de varredura de 50 mV 

s-1, registrados no 1º ciclo. 

Nos voltamogramas cíclicos representados na Figura 49, verifica-se que, na 

janela de potencial estudada, nenhum processo de oxidação ocorre na superfície do 

eletrodo base de carbono vítreo (linha azul), sem prévia modificação, uma vez que a 

oxidação direta da glutationa acontece em potenciais mais positivos de 0,9 a 1,2 V. 
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Entretanto, para o eletrodo quimicamente modificado com o nanocompósito 

Au@CuBTC, comparativamente com o que acontece em soluçao tampão (linha 

preta), nota-se que na presença da glutationa há o surgimento de um pico de 

oxidação em Epa = +0,31 V vs. Ag/AgCl (linha vermelha) e nenhum pico de redução 

é observado. Esse comportamento indica que o novo material sintetizado possui 

capacidade eletrocatalítica de oxidação para a GSH.  

A Tabela 5 demonstra um comparativo entre as propriedades eletroquímicas 

do eletrodo Au@CuBTC/ECV em solução tampão, na ausência e na presença de 

GSH. 

Tabela 5. Comparações das propriedades eletroquímicas do Eletrodo 

Au@CuBTC/ECV em 0,1 mol L-1 de solução tampão, na ausência e na presença de 

1 mmol L-1 de GSH. 

 

 

 

 

 

 

Como pode ser observado na Tabela 5, comparando as propriedades 

eletroquímicas no que se diz respeito aos potencias anódicos (EPa) apresentados 

pelo eletrodo Au@CuBTC/ECV nas duas soluções (solução tampão e solução GSH), 

verifica-se que a oxidação da glutationa ocorre em um potencial mais positivo. Isso 

pode ser atribuído a capacidade do Au@CuBTC de mediar a transferência de 

elétrons entre o eletrodo e a GSH, permitindo sua oxidação neste potencial.   

Para melhor compreensão do mecanismo de reação do eletrodo 

Au@CuBTC/ECV na presença da glutationa, medidas voltamétricas foram 

realizadas para concentrações menores, tanto do compósito quanto da GSH. Assim, 

a Figura 50, mostra os resultados obtidos para uma concentração de 0,05 mg/mL do 

material Au@CuBTC imobilizado na superfície do ECV, após 2 minutos de contato 

EQM 
Au@CuBTC/ECV 

Ausência de GSH Presença de 1mmol 
L-1 de GSH 

Epa (V) +0,11 +0,31 

Epc (V) -0,08 - 

E=Epc-Epa -0,19 - 

Ipa (µA) 73,7 13,3 

Ipc (µA) -25,1 - 
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em uma solução de 10 µmol L-1 de GSH, pH 3, velocidade de varredura de 50 mV s-

1, registrados no 1º ciclo. 
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Figura 50. Voltamogramas cíclicos obtidos para o Au@CuBTC/ECV na ausência (—) 

e presença de 10 µmol L-1 de GSH (—), em 0,1 mol L-1 de tampão fosfato (pH 3), com 
velocidade de varredura de 50 mV s-1, registrados no 1º ciclo. 

 

Como podemos observar nos voltamogramas acima, na presença da 

glutationa a corrente de pico anódica, referente a oxidação das AuNPs e do Cu, 

diminui, ao passo que um segundo pico de oxidação surge. Este por sua vez, está 

relacionado a oxidação da glutationa na superfície do eletrodo, levando à forma 

dissulfeto de glutationa (GSSG). 

O comportamento eletrocatalítico para a glutationa foi comparado também 

entre o eletrodo de carbono vítreo modificado só com a MOF CuBTC e com o 

nanocompósito Au@CuBTC, utilizando a mesma metodologia na preparação dos 

eletrodos. A Figura 51 mostra as respostas voltamétricas obtidas na presença de 1 

mmol L-1 de GSH, pH 3, velocidade de varredura de 50,0 mV s-1, após 5 minutos de 

contato entre o eletrodo e a solução. Os voltamogramas foram registrados no 1º 

ciclo. 
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Figura 51. Voltamogramas cíclicos obtidos para CuBTC/ECV (—) e 

Au@CuBTC/ECV (—) na presença de 1 mmol L-1 de GSH, em 0,1 mol L-1 de tampão fosfato 
(pH 3), com velocidade de varredura de 50 mV s-1, registrados no 1º ciclo. 

 

Como observado na Figura 51, a atividade catalítica do material Au@CuBTC 

supera, em termos de intensidade da corrente de pico anódica,  a obtida para a MOF 

sozinha. A resposta observada está relacionada a presença das AuNPs na estrutura 

da MOF, que por também sofrerem  processos de oxidação e redução são capazes 

de influenciar as propriedades eletroquímicas do eletrodo, e portanto, auxiliar na 

eletro-oxidação da glutationa. O pico anódico pode ser descrito, então, como o 

processo de interação das AuNPs e o Cu da MOF com a glutationa. Assim, o novo 

composto sintetizado destaca-se como um material promissor para a construção de 

eletrodos mais sensíveis, neste caso para GSH.  

 

 

4.5 Efeito do pH na Resposta do Au@CuBTC/ECV na presença da 

Glutationa 

 

O efeito do pH sobre a resposta voltamétrica do EQM Au@CuBTC/ECV foi 

avaliado para soluções de GSH com concentração de 1,0 mmol L-1, com diferentes 
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valores de pH que variavam entre 3,0 e 8,0 (Figura 52). O tempo de contato foi de 2 

minutos.                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                   
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Figura 52. Influência do pH sobre o comportamento eletroquímico do EQM 

Au@CuBTC/ECV na presença de GSH na solução,  V=50 mV s-1, registrados no 1º ciclo. 

 

Como pode ser demonstrado na Figura 52, o comportamento redox da 

glutationa é dependente do pH. Observa-se que à medida que decresce o pH, há um 

deslocamento do pico de oxidação da GSH para potenciais mais positivos e 

aumento da corrente de pico anódica, ou seja, melhora da resposta eletroanalítica. 

Além disso, no pH 3, observa-se o surgimento do segundo pico anódico, referente a 

oxidação da glutationa, como observado na Figura 53, a qual mostra o 

voltamograma isolado da resposta do eletrodo em solução de GSH neste pH. Assim, 

este valor de pH foi utilizado nas medidas analíticas. 
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Figura 53. Comportamento eletroquímico do EQM Au@CuBTC/ECV na presença de GSH, 

pH 3, V=50 mV s-1, registrados no 1º ciclo. 

 

 

4.6 Efeito do tempo de deposição na intensidade da corrente de pico 

por Voltametria de Onda Quadrada 

A avaliação da faixa linear de trabalho do eletrodo Au@CuBTC para detecção 

da glutationa, foi realizada através da técnica da Voltameria de Onda Quadrada. 

Esta, por sua vez, consiste em uma técnica voltamétrica de pulso onde a forma do 

pico de corrente resultante é proveniente da sobreposição de pulsos de potencial de 

altura a (amplitude de pulsos), a uma escada de potenciais de largura DEs 

(incremento de varredura de potenciais) e duração 2t (período). As medidas de 

corrente são feitas no final dos pulsos diretos e reversos e o sinal obtido, após 

derivação, é dado como uma intensidade da corrente resultante. Esta técnica 

apresenta excelente sensibilidade e alta rejeição a correntes capacitivas (SOUZA et 

al. 2004). 

 Segundo Possari (2006), as técnicas pulsadas melhoram a detecção de 

tióis, uma vez  que eles podem ser facilmente adsorvidos à superfície do eletrodo 

sem concorrência de óxidos. Assim, como a voltametria cíclica não era 

suficientemente sensível para ver o pico do aducto em baixas concentrações, então, 
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a voltametria da onda quadrada foi utilizada para prover maior sensibilidade, de 

modo a quantificar GSH.  

 Entretanto, antes da avaliação da faixa linear de trabalho, voltamogramas 

de onda quadrada para 100 µmol L-1 de GSH em 0,1 mol L-1  de tampão fosfato (pH 

3,0)  foram obtidos aumentando o tempo de deposição do analito. A Figua 54 

mostra, portanto, a dependência da corrente de pico de redissolução com o tempo 

de deposição.  
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Figura 54. (A) Voltamogramas de onda quadrada de 100 µmol L-1 de GSH em 

Au@CuBTC/ECV em 0,1 mol L-1 de tampão fosfato (pH 3,0) com diferentes tempos de 
deposição; (B) relação entre a corrente de pico de redissolução (A) e o tempo de 

deposição. 

 

Segundo Bard (2001), em geral, a corrente de pico aumenta com o aumento 

do tempo de deposição do analito alvo na superfície do eletrodo. Isso ocorre devido 

ao analito ser pré-concentrado na superfície do eletrodo por aplicação de um 

potencial. O mesmo comportamento foi verificado para o eletrodo Au@CuBTC/ECV 

em solução de GSH (Figura 54), um vez que com o aumento do tempo de 

A) 
B) 
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deposição, uma maior quantidade de complexo Cu-GSH é formado e adsorvido na 

superfície do eletrodo. 

Entretanto, como o objetivo deste trabalho é desenvolver um sensor que 

tenha, entre outros vantagens, um tempo de respoda rápido para detecção do 

analito, o tempo de deposição de 60 segundos foi utilizado para construção da 

curva analítica. 

 

4.7 Curva Analítica para determinação da Glutationa pelo EQM 

Au@CuBTC/ECV 

Uma vez que a Voltametria de Onda Quadrada tem uma alta sensibilidade, 

esta foi utilizada para avaliação da performance do eletrodo Au@CuBTC/ECV na 

determinação da Glutationa em soluções padrão. Assim, os parâmetros analíticos do 

método, tais como a faixa linear da curva de calibração, o coeficiente de 

determinação, a equação de regressão linear e o limite de detecção, foram 

examinados a fim de validar o método proposto.  

Para isto, uma curva analítica (Figura 55) foi construída através da análise de 

diferentes soluções com concentrações progressivas de GSH em tampão fosfato 0,1 

mol L-1, (pH 3). As condições operacionais utilizadas foram passo de potencial de 5 

mV, amplitude de potencial de 50 mV, frequência de 15 Hz, tempo de deposição de 

60 s. 
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Figura 55. A) Voltamogramas de Onda quadrada para o Au@CuBTC/ECV em soluções com 

concentrações progressivas de GSH em 0,1 mol L-1 de Solução Tampão Fosfato pH 3. B) 
Curva de calibração. 

 

Os resultados mostraram que, nas condições analíticas utilizadas, uma faixa 

linear de resposta para a determinação de glutationa pelo sensor Au@CuBTC/ECV 

foi obtida entre 10 - 40 µmol L-1, estabelecida pela  equação de regressão linear 

Ip(µA) = 0,0359 [GSH] (µmol L-1) - 0,1412 (r2= 0,9989, n= 5). O limite de detecção 

(LOD) encontrado para o método proposto, foi de 0,3 µmol L-1, definido como 3Sb/m 

(onde Sb é o desvio padrão do sinal do branco (n= 3) e m é o slope da curva de 

calibração). Portanto, o novo sensor exibe uma boa atividade eletrocatalítica para 

GSH, com faixa linear de trabalho mais ampla que permite sua futura aplicação na 

determinação de GSH tanto em amostras fisiológicas quanto em amostras de 

suplementação alimentar.  
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CAPÍTULO III – CONCLUSÃO  

 

A modificação da superfície de eletrodos sólidos com diferentes materiais tem 

sido bastante empregada na construção de sensores com baixo limite de detecção, 

elevada sensibilidade e redução dos potenciais. Neste trabalho, dois sensores 

eletroquímicos foram obtidos a partir da modificação de eletrodos sólidos de ouro e 

carbono vítreo, respectivamente, com a rede metal-orgânica CuBTC e com o 

nanocompósito Au@CuBTC. Em seguida, as características eletroquímicas bem 

como sua potencial aplicação para determinação de Glutationa foram avaliadas. 

O eletrodo base de disco de ouro modificado com a rede metal-orgânica 

CuBTC mostrou um bom desempenho para a oxidação eletrocatalítica e 

determinação da Glutationa. Assim, o novo sensor eletroquímico, o qual foi 

denominado CuBTC/EAu, apresentou uma faixa linear de 0,05 - 2 µmol L-1 e um 

baixo limite de detecção de 0,03 µmol L-1, com um tempo de resposta total de 15 

minutos.  

A rede metal-orgânica CuBTC foi, portanto, capaz de mediar a transferência 

de elétrons entre o eletrodo e a GSH, permitindo a  oxidação desta biomolécula num 

potencial de +0,41 V vs. Ag/AgCl. Este potencial foi menor quando comparado com 

potenciais para a oxidação da GSH em outros eletrodos modificados descritos na 

literatura, geralmente na faixa entre +0,7 a +0,9 V. A MOF CuBTC destaca-se, 

portanto, como material  promissor para aplicações em eletrocatálise e na 

construção de novos dispositivos sensores.  

A detecção de glutationa em amostras reais de soro sanguíneo demonstrou a 

aplicação prática deste eletrodo modificado. O método proposto permitiu a 

determinação direta e simples da concentração de GSH em soro sanguíneo, sem o 

uso de reagentes adicionais ou etapas de pré-processamento das amostras. Assim, 

o sensor pode ser utilizado para a determinação da GSH em matrizes complexas, 

tais como formulações farmacêuticas ou amostras biológicas como soro e plasma 

sanguíneo, hemolisados de eritrócitos, saliva e urina, com a rapidez que análises 

rotineiras relacionadas ao diagnóstico clínico exigem.  
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Também no presente trabalho, pela primeira vez foi sintetizado um compósito 

baseado em nanopartículas de ouro estabilizadas com PVP  e encapsuladas na 

MOF CuBTC, pelo método eletroquímico.  O composto obtido foi caracterizado e 

aplicado na modificação de eletrodo para detecção de glutationa. De acordo com os 

resultados, foi observado que o uso das nanopartículas na estrutura da rede metal-

orgânica aumentou significativamente a sensibilidade e o tempo de resposta do 

eletrodo. A curva de calibração do sensor Au@CuBTC/ECV mostrou uma faixa de 

resposta linear entre 10 - 40 μmol L-1 de GSH e um limite de detecção de 0,3 μmol L-

1, com tempo de resposta de 60 segundos.  

Os sensores propostos apresentam-se, então, como tecnologias inovadoras e 

com futuras aplicações das redes metal orgânicas na eletrocatálise e na construção 

de sensores para a detecção de glutationa em fluidos biológicos. Ambos os 

dispositivos podem ter aplicabilidade visando o diagnóstico clínico em estágios 

iniciais de vários processos patológicos que estão associados ao estresse oxidativo, 

como câncer, diabetes e doenças de Alzheimer e Parkinson.  
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CAPÍTULO IV - PERSPECTIVAS 

 

 Análise de interferentes; 

 Avaliar a resposta do sensor em uma maior quantidade de amostras reais 

para validar o método; 

 Calcular o desvio padrão relativo 

 O prosseguimento desse trabalho envolverá o desenvolvimento de sensores 

impressos, pelo método screen-printed, o qual é uma tecnologia bem 

conhecida e estabelecida para produção de eletrodos em massa, otimizando 

e aperfeiçoando o método até aqui descrito. Eletrodos impressos 

compreendem a impressão  de eletrodos de trabalho, referência e contra-

eletrodo sobre um material de suporte com todo o circuito integrado 

necessário para satisfazer a aplicação desejada. Estes dispositivos são, em 

geral, muito vantajosos para bio-aplicações por serem compactos, de baixo 

custo, versáteis, robustos, descartáveis e não exigirem equipamentos 

complexos e caros, o que facilita o uso em ambientes hospitalares e 

laboratoriais e até mesmo em análises em campo.  
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Endereço: Rua Irmã Maria David, nº 154, apt. 3002, Casa Forte

Cidade: Recife

Estado: PE

CEP: 52061-070

País: BRASIL

Telefone: (81) 332 06344

Fax: (81) 212 68959

Email: manoeladriao@yahoo.com.br
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Nome: RAILDA SHELSEA TAVEIRA ROCHA DO NASCIMENTO

CPF: 51176920472

Nacionalidade: Brasileira

Qualificação Física: Outras ocupações não especificadas anteriormente

Endereço: Rua Miguel Rodrigues Dantas, nº 67, Catol´r

Cidade: Campina Grande

Estado: PB

CEP:

País: BRASIL

Telefone: (83) 991 140203

Fax: (81) 212 68959

Email: raildastrn@yahoo.com.br
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NNome: GIVALDO GENTIL DA SILVA

CPF: 37259512415

Nacionalidade: Brasileira

Qualificação Física: Outras ocupações não especificadas anteriormente

Endereço: Rua Dr. Florentino dos Santos, nº 82, Centro

Cidade: Nazaré da Mata

Estado: PE

CEP:

País: BRASIL

Telefone: (81) 999 067208

Fax: (81) 212 68959

Email: ggentill@yahoo.com.br
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Nome: WELLYTON SILVA VASCONCELOS

CPF: 02069960390

Nacionalidade: Brasileira

Qualificação Física: Outras ocupações não especificadas anteriormente

Endereço: Rua do Veiga, nº292, apt. 1, Santo Amaro

Cidade: Recife

Estado: PE

CEP:

País: BRASIL

Telefone: (81) 996 143831

Fax: (81) 212 68959

Email: wellyton@gmail.com
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NNome: ANA PAULA SILVEIRA PAIM

CPF: 51567148549

Nacionalidade: Brasileira

Qualificação Física: Outras ocupações não especificadas anteriormente

Endereço: Rua Azeredo Coutinho, nº 120, b 5, apt. 203, Várzea

Cidade: Recife

Estado: PE

CEP: 50741-110

País: BRASIL

Telefone: (81) 212 67469

Fax: (81) 212 68959

Email: anaspaim@ufpe.br
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Nome: MADALENA CARNEIRO DA CUNHA AREIAS

CPF: 13854763468

Nacionalidade: Brasileira

Qualificação Física: Outras ocupações não especificadas anteriormente

Endereço: Rua Estrada das Ubaias, nº 332, apt. 502, Casa Forte

Cidade: Recife

Estado: PE

CEP: 50061-080

País: BRASIL

Telefone: (81) 988 980009

Fax: (81) 212 68959

Email: areias.madalena@gmail.com
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UNIVERSIDADE ESTADUAL DA PARAÍBA
COMITÊ DE ÉTICA EM PESQUISA ENVOLVENDO SERES HUMANOS – CEP/UEPB

COMISSÃO NACIONAL DE ÉTICA EM PESQUISA.

PARECER DO RELATOR

Número do Protocolo:041512/2014
Data da 1ª relatoria PARECER DO AVALIADOR:26/11/2014
Pesquisador(a) Responsável:NADJA VANESSA DE ALMEIDA FERRAZ
Situação do parecer: Aprovado

Apresentação do Projeto: O projeto é intitulado: “ESTRESSE OXIDATIVO: REPERCUSSÕES NA 
FADIGA EM
 PACIENTES  COM
  NEOPLASIA  M
AM
ÁRIA  M
ALIGNA DURANTE  O TRATAM
ENTO  
ONCOLÓGICO”, encaminhado ao Comitê de Ética em Pesquisa da Universidade Estadual da Paraíba 
para Análise e parecer com fins de cumprimento aos requisitos necessários para a obtenção do grau  
de Doutor em Biotecnologia em Saúde pela Rede Nordeste de Biotecnologia.
 O presente estudo terá  
como objetivo investigar a presença de alterações nos marcadores bioquímicos do estresse oxidativo 
em mulheres  submetidas  ao  tratamento antineoplásico  para  o  câncer  de  mama  e  verificar  suas  
relações  com a  fadiga  oncológica.
 Participarão  da  pesquisa  72  pacientes  do  sexo  feminino  com  
diagnóstico de neoplasia maligna mamária, submetidas à quimioterapia.
 Serão coletadas informações 
do prontuário referentes a fatores individuais, tumorais e relacionados à terapêutica instituída, e em 
seguida, amostras de sangue periférico serão coletadas para posterior análise.
 Será avaliada também, 
a  estabilidade hemodinâmica  e  aplicado o  questionário  de  fadiga  FACT-F antes  e  após  o  fim do 
tratamento quimioterápico.
 A resposta terapêutica monitorada pelos marcadores do estresse oxidativo  
se dará pelo estudo metabolômico por RM
N, de modo a identificar o grau de lesões oxidativas.
 Os  
dados coletados serão organizados em um banco dados, com dupla entrada e analisados através do 
software  STATA  13.
  Com  este  trabalho  pretende-se  obter  um  perfil  de  como  o tratamento  
quimioterápico e outras variáveis influenciam o nível de fadiga apresentado pelo paciente oncológico.

Objetivo da Pesquisa:  Investigar  a  presença de alterações nos marcadores bioquímicos do  
estresse oxidativo em mulheres submetidas ao tratamento antineoplásico para o câncer  de  
mama e verificar suas relações com a fadiga oncológica.
Avaliação dos Riscos e Benefícios: Os riscos que podem ser encontrados na realização desse 
estudo fundamenta-se na recusa de algumas destas pacientes em participar das etapas desse estudo;  
algum constrangimento a cerca dos temas abordados no processo de aplicação dos questionários;  
e/ou um leve desconforto no momento da coleta sanguínea, devido ao acesso venoso.
 O entendimento 
da  resposta  terapêutica  em face  do  estresse  oxidativo  e  do processo  de  fadiga  nos   pacientes  
oncológicos poderá servir de subsídios para adequação do tratamento, preparação do pacientes para 
os  possíveis  impactos  do  tratamento,  intervenções precoces  e/ou  desenvolvimento  de  futuras  
pesquisas na área.

Comentários e Considerações sobre a Pesquisa: O estudo apresenta uma fundamentação teórica 
estruturada atendendo as exigências protocolares do Comitê de Ética em Pesquisa envolvendo Seres 
Humanos, da Universidade Estadual da Paraíba, mediante a Resolução 466/12 do Conselho Nacional 
de Saúde/M
inistério da Saúde e RESOLUÇÃO/UEPB/CONSEPE/10/2001  que rege e disciplina este 
CEP.
 
Considerações sobre os Termos de apresentação obrigatória e Parecer do Avaliador: 
Encontram-se anexados os termos de autorização necessários para o estudo.

Recomendações: Substituir o verbo determinar por analisar no Objetivo geral.
Conclusões ou Pendências e Lista de Inadequações: O presente estudo encontra-se  sem 
pendências, devendo o mesmo prosseguir com a execução na íntegra de seu cronograma de 
atividades.



