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RESUMO

Os maiores problemas de contaminacdo de aquiferos e solos sdo atribuidos aos
hidrocarbonetos monoaromaticos, que sdo o0s constituintes mais sollveis e mais moveis
da fracdo de algumas substancias, como por exemplo, da gasolina. Para a remocéo
destes contaminantes, a adsor¢do por carvao ativado é o método mais utilizado, pois o
carvédo apresenta uma habilidade significativa para adsorver componentes organicos de
baixo peso molecular, como o benzeno, o tolueno e o p-xileno. Neste trabalho,
verificou-se a adsorcdo dos mesmos sobre carvao ativado via simulacdo computacional.
Como base, utilizou-se 0 modelo postulado de carvao preparado por Bourke et al.
(2007). Vérias etapas foram concluidas desde os modelos das estruturas do carvao e dos
poluentes até as simulagGes de dinamica molecular. Para a analise conformacional da
estrutura do carvéo, foi utilizado o método semi-empirico PM3 e para o processo de
dindmica, o campo de forca AMBER FF99SB. A estrutura passou por um aquecimento,
a pressdo constante, até alcancar uma temperatura final de 298K (25°C), sendo suas
informacdes coletadas a cada 50ps. Posteriormente, a estrutura foi submetida a
equilibrio de sistema, a temperatura constante de 298K (25°C), por 500ps para entéo
suas informagdes serem analisadas. Por fim, o sistema foi entdo submetido a dinamica
molecular durante 15 ns. Apés anélise dos resultados, constatou-se que 0s grupos éter,
lactona e carbonila (cetona) presentes na estrutura de carvao ativado conferem carater acido
a mesma e devido a isto e a sua consequente carga superficial negativa, a adsorcédo
tornou-se viavel uma vez que os poluentes apresentavam carga superficial positiva, 0

que corrobora o entendimento que ja se tem a respeito desse tipo de fendmeno.

Palavras-chave: Adsorcdo. Carvdo ativado. Benzeno. Tolueno. Xileno. Dinamica

molecular.



ABSTRACT

The greatest problems of groundwater and soil contamination are assigned to
monoaromatic hydrocarbons which are the most soluble and the most mobile
constituents of the fraction of certain substances, such as gasoline. To remove these
contaminants, adsorption by activated carbon is the most widely used method, for it
presents a significant ability to adsorb organic low molecular weight components, such
as benzene, toluene and p-xylene. In this work, we verified the adsorption on activated
carbon thereof via computer simulation. As base, we used the postulated model of
charcoal prepared by Bourke et al. (2007). Several steps have been completed since the
design of the structures of carbon and pollutants to the molecular dynamics phase. For
the conformational analysis of the coal’s structure, it was used the semi-empirical
method PM3 and for the molecular dynamics technique, the AMBER force field
FF99SB. The structure went through a heating at constant pressure until it reaches a
final temperature of 298K (25°C), being its information collected every 50 ps.
Subsequently, the structure was submited to equilibrium system at a constant
temperature of 298K (25°C) for 500ps for its information can be analyzed. Finally, the
system was then submited to molecular dynamics during 30ns. After analyzing the
results, it was found that the ether, lactone and carbonyl (ketone) groups present in the
structure of activated carbon provide to it acid feature and because of this and its
consequent negative surface charge, adsorption has become viable once the pollutants
had positive surface charge, which supports the view that is already known about this
type of phenomenon.

Keywords: Adsorption. Activated Carbon. Benzene. Toluene. Xylene. Molecular
Dynamics.
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1. INTRODUCAO

As questdes ambientais tem sido motivo de grande preocupacgdo nos ultimos anos.
Isto tem proporcionado um aumento significativo de trabalhos com intuito de
desenvolver tecnologias alternativas para remoc¢do de substancias provenientes de
efluentes industriais potencialmente nocivas ao meio ambiente (BORBA, 2006). Como
principais contaminantes das aguas subterraneas tém-se 0s compostos aromaticos, 0s
hidrocarbonetos oxigenados, os ions metélicos, 0s microorganismos € 0S cOmpostos
nitrogenados (Silva et al., 2002).

Os maiores problemas de contaminacdo sdo atribuidos aos hidrocarbonetos
monoaromaticos, que sdo 0s constituintes mais solGveis e mais moveis da fracdo da
gasolina. Estes hidrocarbonetos monoaromaticos, tais como benzeno, tolueno e xilenos
(orto-, meta-, para-) sdo denominados de BTX. Esses compostos séo poderosos
depressores do sistema nervoso central, apresentando toxicidade crénica, mesmo em
pequenas concentracdes (da ordem de pug.L™) (Silva et al., 2002).

Uma grande variedade de processos fisico-quimicos e bioldgicos tem sido utilizados
na remocdo de hidrocarbonetos de petréleo puros e dissolvidos em &guas subterraneas.
Processos como extragdo de vapores do solo (SVE), recuperacdo de produto livre,
bioventilacdo, extracdo com solventes, incineracdo, torres de aeracdo e principalmente
adsorcdo em carvao ativado tém sido usados para remover contaminantes organicos de
aguas subterraneas e sistemas de solo subsuperficial (Corseuil et al., 1997).

A adsorcdo é um processo de separacdo que vem sendo utilizado na recuperagéo,
concentracéo, separacgao e purificagdo de compostos que podem apresentar altos valores
agregados. E caracterizada por ser um processo de transferéncia de massa no qual um
ou mais compostos presentes em uma fase (liquida, vapor ou gas) sdo aderidas na
superficie de um sélido. O composto presente na fase liquida, vapor ou gés € chamado
adsorbato e o solido é chamado adsorvente (POMPEU, 2007).

A adsorcdo por carvdo ativo é o método mais utilizado, pois apresenta uma
habilidade perfeita para adsorver componentes organicos de baixo peso molecular,
como BTX. Além disso, o carvdo possui altas heterogeneidade superficial e porosidade

(SCHNEIDER, 2008). Processos como este, gracas a evolucdo da quimica
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computacional, podem ser executados sem a necessidade de fazer ensaios
experimentais.

As simulagbes computacionais e dindmica de sistemas moleculares estdo
indubitavelmente destinadas a tornar-se um meio cada vez mais importante para a
investigacdo das estruturas (Jorgensen et al., 1998). A modelagem molecular é uma
importante ferramenta que engloba todos os métodos tedricos e técnicas computacionais
usados para modelar ou simular o comportamento de moléculas. Uma grande variedade
de programas e métodos computacionais tem sido desenvolvida para visualizar a
geometria tridimensional e calcular as propriedades fisicas de substancias
(CARVALHO, 2003). Neste trabalho, descrevemos uma abordagem pratica da
modelagem molecular como uma ferramenta poderosa para estudar relagdes estrutura-
atividade do carvédo ativado sob anélise, onde sdo realizadas varias etapas que vao desde
0 desenho e otimizagdo das estruturas 3D até a analise do processo de adsorc¢do dos

compostos benzeno, p-xileno e tolueno sobre a superficie do carvao.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

Verificar a adsor¢do dos poluentes benzeno, tolueno e p-xileno sobre carvéo

ativado via simulacdo computacional.

2.2 Objetivos Especificos

o Desenvolver uma estrurura de carvdo ativado a partir do modelo
postulado por Bourke et al., 2007.

e Desenvolver uma metodologia de trabalho que permita a reproducéo, da
melhor maneira possivel, das condi¢des laboratoriais onde sdo feitos 0s
ensaios de adsor¢ao;

e Identificar os grupos funcionais presentes na superficie do carvdo e

verificar a interagdo dos mesmos com os poluentes.
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3. REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1 Hidrocarbonetos Monoaromaticos

Nas Ultimas décadas, o aumento populacional e o consequente aumento das
atividades industriais tém contribuido para o agravamento dos problemas ambientais,
principalmente no que diz respeito a preservacao das aguas superficiais e subterraneas.
Em funcdo deste fato, a legislacdo vem se tornando cada vez mais restritiva e a
fiscalizacdo, mais presente. Entretanto, relatos de despejos de toneladas de residuos em
cdrregos, rios e mares sao ainda bastante frequentes em todo o mundo (LIMA, 2009).

A contaminacdo de solos e aguas subterraneas por BT X (benzeno, tolueno e xilenos)
ocorre principalmente devido a vazamentos, derrames e acidentes durante a exploracao,
refino, transporte e operacBes de armazenamento do petrdleo e seus derivados. Os
maiores problemas de contaminacdo sdo atribuidos a estes hidrocarbonetos
monoaromaticos, que sdo 0s constituintes de combustiveis derivados do petréleo mais
sollveis em agua e, portanto, com alta mobilidade no meio ambiente. Quando ocorre,
por exemplo, um derramamento de gasolina, uma das principais preocupacdes € a
contaminacdo de aquiferos que s&o usados como fonte de abastecimento de dgua para o
consumo humano. Por ser pouco soltuvel em &gua, a gasolina derramada, contendo mais
de uma centena de poluentes, inicialmente estara presente no subsolo como fase livre
ndo aquosa. Em contato com a &gua, os compostos BTX se dissolverdo parcialmente,
sendo os primeiros contaminantes a atingir o lencol freatico (Silva et al., 2002 e LIMA,
2009).

Estes hidrocarbonetos monoaromaticos sdo substancias perigosas para a saude
humana, e podem afetar o sistema nervoso central dos seres humanos e animais, sendo
que o benzeno é reconhecidamente o mais toxico de todos os BTX. Trata-se de uma
substancia comprovadamente carcinogénica (podendo causar leucemia, ou seja, cancer
dos tecidos que formam os linfocitos do sangue), se ingerida, mesmo em baixas
concentracfes durante periodos ndo muito longos de tempo. Uma exposicdo aguda
(altas concentracBes em curtos periodos) por inalacdo ou ingestdo pode causar até
mesmo a morte de uma pessoa. Muitos destes compostos ou seus produtos metabdlicos
sdo capazes de reagir diretamente com o DNA (Tiburtius et al., 2004 e LIMA, 2009).
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Os valores maximos permitidos para os diferentes hidrocarbonetos monoaromaticos
variam de acordo com a legislacdo de cada pais. Tomamos como exemplo a legislacéo
brasileira atraveés da Portaria 518/2004 do Ministerio da Saude e a legislacdo norte-
americana através da agéncia de protecdo ambiental norte-americana (EPA). Na tabela
1, podemos ver os limites maximos estabelecidos para cada poluente (COSTA, 2007 e
EPA, 2013).

Tabela 1: Valores de intervencéo para benzeno, tolueno e xilenos.

Substancia/Legislagdo EPA (mg.L™Y) Ministério da Satde (mg.L™)
Benzeno 0,005 0,005
Tolueno 1 0,17
Xilenos 10 0,3

3.1.1 Benzeno

3.1.1.1 Identificacéo e propriedades
Nas condi¢Bes normais de temperatura e pressao, o benzeno (CgHg) € um liquido

incolor. Possui odor caracteristico, ponto de ebulicdo relativamente baixo (80,1°C) e
uma elevada pressdo de vapor, 0 que provoca a sua rapida evaporacdo a temperatura
ambiente. E altamente inflamavel e miscivel com a maioria dos outros solventes
organicos (PIVELI, 2013).

3.1.1.2 Fontes de Benzeno

O benzeno é uma ocorréncia natural do petroleo cru, em niveis superiores a 4
g/L. E também produzido em grandes quantidades em todo o mundo, sendo que o seu
uso como solvente estd sendo reduzido nos paises industrializados, representando
atualmente menos que 2%. Ainda hoje é usado como solvente em laboratérios
cientificos, tintas industriais, adesivos, removedores de tinta, agentes desengraxantes,
beneficiamento de borracha e couro artificial, industrias de calcados, etc. Antigamente
era usado também na limpeza de carburadores, em cola de carpete, cera de moveis e
detergentes liquidos. Emissdes de benzeno ocorrem durante o processamento de
derivados de petréleo, em coquerias e durante a producdo de tolueno, xileno e outros
compostos aromaticos, como fenol, estireno, 4cido maleico, nitrobenzeno e clorados. E

componente da gasolina e assim, 0 vazamento de tanques em postos de gasolina
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constitui-se em importante fonte de contaminacdo do solo e das &guas subterraneas
(PIVELL, 2013).

O benzeno predomina no ar na forma de vapor, com tempo de residéncia
variando de poucas horas até alguns dias, dependendo das condi¢fes ambientais como o
clima e da concentracdo de radicais hidroxil e de dioxidos de nitrogénio e enxofre. Pode
ser removido do ar pelas chuvas, contaminando as aguas superficiais e subterraneas.
Devido principalmente a sua volatilizacdo, o tempo de residéncia do benzeno na agua é
de apenas algumas horas, com pequena ou praticamente nenhuma adsor¢cdo no
sedimento. O benzeno do solo pode ser transportado para o ar via volatilizacdo e para as
aguas superficiais pelo escoamento superficial das aguas pluviais (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 1993).

3.1.1.3 Toxicidade do Benzeno

A exposi¢do humana ao benzeno deve-se principalmente a poluicdo atmosférica.
Em ambientes externos, a principal fonte é o uso da gasolina como combustivel e, em
ambientes internos, a fumaca do cigarro. A ingestdo pela dgua contribui apenas com
guantidades muito pequenas (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1993).

O benzeno € bastante absorvido pelos seres humanos e animais de teste, apds
exposicdo oral ou atraves de inalacdo, tendendo a se acumular em tecidos contendo altas
quantidades de lipidios. Possui a capacidade de atravessar a placenta. A absor¢do pela
pele em seres humanos é pequena (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1993).

O benzeno é metabolizado principalmente no figado, mediado por um sistema
enzimatico que envolve uma série de metabdlitos reativos e instaveis. Em roedores, é
registrada a formacdo de metabdlitos toxicos, que podem ser excretados pela urina.
Niveis consideraveis de metabdlitos como o fenol, o catecol e a hidrogquinona, sdo
encontrados na medula 6ssea. Os estudos demonstram que a toxicidade do benzeno é
resultado dos efeitos interativos de diversos metabolitos formados tanto no figado
quanto na medula 6ssea (PIVELI, 2013).

Com relacdo aos efeitos sobre os seres humanos, pode ser dito que o benzeno
provoca diversos efeitos nocivos a salde. O efeito mais comumente descrito é a
depressdo da medula levando a anemia, ocorrendo aumento da incidéncia dessas
doengas com o aumento dos niveis de exposi¢do. O benzeno é também reconhecido
como carcinogénico para os seres humanos. Os estudos epidemiolégicos demonstram

relacdo causal entre a exposi¢do ao benzeno e a ocorréncia de leucemia. Existe também
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a possibilidade de relacdo entre a exposicdo ao benzeno e a producdo de linfoma e
mieloma, mas os estudos ndo sdo ainda definitivamente conclusivos (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 1993).

3.1.2 Tolueno

3.1.2.1 Identificacéo e propriedades

Tolueno é o nome usual do metil-benzeno (C7Hg). E um liquido incolor, volatil,
com pressao de vapor de 3,82 kPa, inflamavel e explosivo no ar. O produto comercial
possui pequenas quantidades de benzeno. Ndo reage com soluc@es diluidas de acidos e
bases e ndo é corrosivo. O tolueno é derivado de fracdes do petréleo contendo metil-
ciclo hexano desidrogenadas cataliticamente. A purificacdo do tolueno pode ser feita
por destilacdo azeotropica com hidrocarbonetos parafinicos, hidrocarbonetos nafténicos
ou alcool. Devido a existéncia de varios métodos de producdo, a faixa de variacdo do
grau de impurezas é ampla. (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1985).

3.1.2.2 Fontes de Tolueno

O tolueno é produzido em grandes quantidades em todo 0 mundo. E produzido
tanto na forma pura como componente de misturas. E usado como aditivo da gasolina.
O tolueno puro € usado na produgdo de outras substancias quimicas, como solvente ou
removedor de tintas, adesivos, tintas de impressdo, produtos farmacéuticos e como
aditivo de cosméticos. (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1985).

As principais fontes de liberacdo de tolueno para o ambiente sdo as emissdes
pelos veiculos automotores e sistemas de exaustdo de aeronaves, manipulacdo de
gasolina, derramamentos e a fumaga do cigarro. A proporcao entre essas fontes varia de
pais a pais, contaminando a biosfera, mais especificamente a troposfera. A vida media
do tolueno varia desde alguns dias até diversos meses (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 1985).

3.1.2.3 Toxicidade do Tolueno

Estudos realizados com animais de laboratorios e os dados envolvendo seres
humanos indicam que o tolueno é facilmente absorvido pelo trato respiratorio. O
tolueno liquido é também facilmente absorvido pela pele, mas a absorgdo pelo trato

gastrointestinal parece ser menor. Apds a absorc¢do, o tolueno distribui-se rapidamente
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pelo organismo, absorvido em niveis mais altos pelos tecidos adiposos, medula dssea,
rins, figado, cérebro e sangue. A maior parte do tolueno absorvido é metabolizada,

sendo transformado em &cido benzoico (PIVELI, 2013).

A capacidade do tolueno de interferir na biotransformagéo e alterar o efeito
toxico de diversos solventes tem sido documentada por diversos pesquisadores. Por
exemplo, o tolueno diminui a metabolizacdo e a neuro-toxicidade do n-hexano e
também a metabolizacao e os efeitos do benzeno de reducédo dos globulos vermelhos do
sangue. Por outro lado, aumenta a acéo tdxica do tetracloreto de carbono sobre o figado
(PIVELLI, 2013).

Com relacdo aos efeitos observados diretamente sobre os seres humanos, a acao
primaria do tolueno é sobre o sistema nervoso central. Pode causar excitacdo ou
depressdo, com euforia na fase de inducdo, seguida de desorientacdo, tremores,
desanimo, alucinacdes, convulsdes e coma. Pode também causar anomalias transitorias
nas atividades enzimaticas no figado e problemas renais (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 1985).

As concentracdes de tolueno em efluentes industriais variam de 0,01 a 20 mg/L.
A degradacéo do tolueno por microrganismos ocorre na faixa de 63 a 86%, ap06s periodo
superior a 20 dias. Por outro lado, o impacto negativo dos derramamentos de tolueno é
limitado a area imediata ao seu redor, devido a sua rapida degradacdo em condicdes
aerobias (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1985).

3.1.3 Xileno

3.1.3.1 Identificacdo e propriedades

O xileno, ou dimetil-benzeno, é um hidrocarboneto aromético de férmula CgHig
que possui trés formas isoméricas: orto, meta e para. O xileno de qualidade técnica
possui uma mistura dos trés isdmeros, além de etil-benzeno. A pressdo de vapor situa-se
entre 0,66 e 0,86 kPa para os trés isomeros (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
1997).
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3.1.3.2 Fontes de Xileno

Cerca de 92% do xileno produzido é usado como aditivo & gasolina. Também é
empregado como solvente, particularmente nas indudstrias de fabricacdo de tintas para a
imprensa e nos ateliés de pintura (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1997).

A maior parte de xileno liberado ao meio ambiente atinge diretamente a
atmosfera. Nesta, os isomeros de xileno degradam-se rapidamente, principalmente por
foto-oxidacdo. Os trés isdbmeros volatilizam-se rapidamente da agua para a atmosfera.
Na agua e no solo, os isdmeros meta e para degradam-se facilmente, em uma ampla
variedade de condicdes aerdbias e anaerobias, porem, o isdmero orto € mais persistente.
As evidéncias disponiveis sdo limitadas, mas parecem indicar que a bioacumulacéo dos
isdmeros de xileno em peixes e invertebrados é baixa. A eliminacdo dos xilenos dos
organismos aquaticos € bastante rapida a partir do momento em que a exposicdo é
interrompida (PIVELI, 2013).

As concentrac@es basais médias de xilenos em aguas superficiais geralmente sdo
inferiores a 0,1 ug/L. Contudo, tem-se reportado valores bem superiores em zonas
industriais, principalmente em zonas proximas a industrias petroliferas (até 30 ug/L em
aguas contaminadas e até 2000 ug/L nas proximidades das tubulacGes de descarga).
Com relago as aguas subterréneas, os niveis de xilenos sdo semelhantes aos das dguas
superficiais e também se tem observado valores bem superiores atribuidos a
contaminacdo localizada em tanques de armazenamento e tubulacbes subterraneas
(PIVELL, 2013).

3.1.3.3 Toxicidade do Xileno

Através de exposi¢do por inalacdo, a retencdo pulmonar de xilenos é da ordem
de 60% da dose inalada. Sdo metabolizados eficientemente no organismo humano,
sendo que mais de 90% é transformado em acido Urico, que € excretado pela urina.
Assim, o xileno nao se acumula de forma significativa no organismo humano (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 1997).

A exposicdo aguda a altas doses de xileno pode afetar o sistema nervoso central
e causar irritacbes nos seres humanos. Por outro lado, ndo sdo encontrados resultados de

estudos controlados a longo prazo, nem estudos epidemioldgicos. Em animais de
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laboratério, a toxicidade crbnica tem-se demonstrado relativamente baixa, embora
hajam indicios de que concentracdes moderadas podem ter efeitos crénicos sobre o
sistema nervoso central (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1997).

Com relagdo a degradagdo bioldgica, pode ser dito inicialmente que bactérias
aerdbias do género Pseudomonas tém se demonstrado capazes de se reproduzirem
usando tanto meta como para-xileno como fonte Unica de carbono. Aparentemente, o

mesmo nado ocorre com o isdmero orto (PIVELI, 2013).

A figura 1 mostra formulas estruturais dos compostos monoaromaticos benzeno,
tolueno e xilenos (VIEIRA, 2004):

CH,
Benzeno Tolueno
CH3 CH, CH,
CH,
CH3 o
o Xilane m-Xflane p.xaui

Figura 1: formulas estruturais dos compostos monoaromaticos benzeno, tolueno e
xilenos (VIEIRA, 2004)



Tabela 2: Propriedades Fisico-Quimicas dos compostos BTX (LIMA, 2009).

m_
Propriedades Benzeno Tolueno _
Xileno

O_

Xileno

p_
Xileno

Formula
Quimica CeHs C/Hs CgHio

Massa Molar
(g.mol™) 78 92 106

Solubilidade

em Agua

(mg L™ 1700 515 160
Presséo de

vapor

(em 20°C)

(mm Hg) 95,2 28,4 -
Densidade

especifica

(em 20°C)

(gmL™) 0,878 0,866 0,864

Ponto de 109,6
Ebulicéo -
(°C) 80,1 111,6 139

CsH1o

106

180

6,6

0,8802

143-145

CsH1o

106

198

0,861

138

25
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3.2 Adsorcéo

Os primeiros usos da adsorcdo séo bastante antigos, remetendo a observacdes de que
a agua quando tratada com carvao vegetal apresentava melhor sabor. A habilidade de
certos materiais de remover coloracdo de solug6es foi conhecida no século XV e carvao
de osso foi usado comercialmente para a descoloracéo de solucdes de acglcar no século
XVIII. No meio do século XIX, o carvao vegetal foi usado em respiradores em hospitais
para purificacdo do ar e a primeira operacdo em larga escala aconteceu em 1920
(BRINQUES, 2005).

A adsorcdo é a remocdo seletiva de um componente ou impureza em solugdo, por
contato do fluido com uma superficie solida. E caracterizada pelo acimulo da
substancia em uma superficie. O processo inverso é a dessorcao e ocorre sob condi¢des
diferentes da adsorcdo. A dessor¢do pode ocorrer por adicdo de solvente organico e
mudanc¢as na temperatura e pH. No processo de adsorcdo, a substancia adsorvida é
denominada adsorbato e a substancia que adsorve é o adsorvente (BALDISSARELI,
2006).

Usualmente, o adsorvente € composto de particulas que sdo empacotadas em um
leito fixo por onde passa a fase fluida continuamente até que ndo haja mais transferéncia
de massa. Como o adsorbato concentra-se na superficie do adsorvente, quanto maior for
esta superficie, maior serd a eficiéncia da adsorcdo. Por isso, geralmente os adsorventes
sdo solidos com particulas porosas (BORBA, 2006).

Quando as moléculas de adsorbato presentes na fase fluida atingem a superficie do
adsorvente, a forca residual, resultante do desequilibrio das forcas de Van der Waals
que agem na superficie da fase sélida, cria um campo de forcas que atrai e aprisiona a
molécula. O tempo que a molécula de adsorbato fica ligada a superficie do adsorvente
depende diretamente da energia com que a molécula é segura, ou seja, € uma relacéo
entre as forcas exercidas pela superficie sobre essas moléculas e as forcas de campo das
outras moléculas vizinhas (HOMEM, 2001).

A adsorcdo pode ser classificada como quimissor¢do (adsor¢do quimica) ou
fisissorcdo (adsorcdo fisica), dependendo da natureza das forcas interativas. Na
fisissorcdo, as forcas de interacdo sdo relativamente fracas. A adsorcdo fisica ocorre por
uma diferenca de energia e/ou forcas de atracdo, chamadas forcas de Van der Waals,
que tornam as moléculas fisicamente presas ao carvao. Estas interagfes tém um longo

alcance, porém séo fracas (POMPEU, 2007). A fisissor¢do corresponde a uma interacdo
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de natureza puramente eletrostatica entre a particula e os &tomos superficiais do sélido.
Origina-se pela atracdo entre dipolos permanentes ou induzidos, sem alteracdo dos
orbitais atdbmicos ou moleculares das espécies comprometidas. Recebe também o nome
de adsorcéo de Van der Waals (SCHNEIDER, 2008).

Entretanto, na quimiossorcdo, a transferéncia de elétrons é significativa e
equivalente a formacdo de uma ligacdo quimica entre o adsorbato e a superficie sélida.
Ela corresponde a uma interacdo de tipo quimica, na qual os elétrons de enlace entre as
moléculas e o s6lido experimentam reordenamento e os orbitais respectivos mudam de
forma, de modo similar a uma reagdo quimica. Mas nem sempre a alteracao eletrénica é
completa no sentido dos enlaces quimicos comuns, covalentes ou iénicos; pode ocorrer
somente uma modificacdo ou deformacdo parcial dos orbitais (SCHNEIDER, 2008).

Além das forcas de dispersdo atrativas e forcas repulsivas de curto alcance, as
chamadas forcas de Van der Waals, dipolo-dipolo e dipolo induzido, todas estas
interacbes ocorrem como resultado da geometria particular e propriedades eletronicas
do adsorvente e de adsorcdo. As moléculas sdo adsorvidas quando seu potencial de
energia estd no minimo. O processo de adsorcao segue 0s passos seguintes (WU, 2004):

1- Transferéncia de massa - moléculas adsorventes transferem-se para o exterior do

carvao ativado;

2- Difusdo intragranular - moléculas se movem para os poros de carbono;

3- Adsorcao fisica.

Deste modo, a adsorcéo depende de:
e As caracteristicas fisicas e quimicas do carbono (carvao ativado);
e As caracteristicas fisicas e quimicas do adsorbato;
e A concentragédo do adsorbato;
e As condigdes experimentais, tais como temperatura, pH, natureza do adsorbato e
do adsorvente, pressdo do gés, interagdes entre adsorvente e adsorbato, area e
tamanho da particula do adsorvente, tempo de contato, presenca de sais

inorganicos, entre outros (WU, 2004).
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A natureza do adsorbato depende da:

Polaridade;

Hidrofobicidade;

Tamanho da molécula;

Solubilidade: grupos polares diminuem a adsorc¢éo;

Acidez ou basicidade, determinado pela natureza do grupo funcional presente
(FERNANDES, 2005).

As aplicages praticas fundamentais da adsorcéo e as areas relacionadas sdo:

1 — Separacdo e purificacdo de misturas liquidas e gasosas, substancias quimicas,

isbmeros e ar;

2 — Gases de secagem e liquidos antes de alimenta-los em sistemas industriais;

3 — Remocéo de impurezas de meios liquidos e gasosos;

4 — Recuperacdo de produtos quimicos e gases de ventilagdo;

5 — Purificacdo de &gua.

O processo de adsorcao usando carvao ativado tem se mostrado de alta eficiéncia

para remogéo de poluentes organicos, entre outros contaminantes, em Varios processos

de manufatura de produtos, bem como no tratamento de efluentes (BRINQUES, 2005).

3.2.1 Adsorventes

A palavra adsorvente aplica-se usualmente a um sélido que mantém o soluto na sua

superficie pela acédo de forgas fisicas. Os adsorventes mais comuns incluem a silica gel,

carvio ativado, alumina, zedlitas sintéticas e diversas argilas. E importante a escolha

dos adsorventes. Os so6lidos devem ter caracteristicas de pequena queda de pressao e boa

resisténcia mecénica para suportar o manuseio. Além disso, os adsorventes séo seletivos

guanto a capacidade de adsorverem solutos especificos (FERNANDES, 2005).
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3.2.1.1 Carvao Ativado

O carvéo ativado € o nome comercial de um grupo de carvdes que se caracterizam
por ter uma estrutura porosa e uma superficie interna elevada. Representa um tipo
comum de adsorvente que tem grande afinidade com compostos organicos, sendo um
dos adsorventes mais utilizados em processos de adsorcdo. Existem duas principais
formas de apresentacdo do carvdo ativado: granular e pulverizado (FERNANDES,
2005).

A alta capacidade de adsorcdo do carvdo ativado é atribuida a grande area de
superficie, estrutura de microporos e sua distribuicdo, alto grau de reatividade
superficial, que surge da complexidade dos grupos quimicos de superficie, entre outros.
A érea de superficie deste material varia de 800 a 1200 m®g" (BALDISSARELI,
2006).

Nos processos de adsor¢do solido-liquido, a capacidade do carvdo ativado para
combinagbes aromaticas depende de fatores como a natureza fisica da estrutura do
adsorvente (poros, grupos funcionais), da natureza do adsorbato, presenca de grupos
funcionais, polaridade, peso molecular e ainda de condi¢cbes como pH, forga ibnica e
concentracdo do adsorbato. Importante também é a natureza do precursor do carvdo
ativado, solubilidade e disponibilidade de oxigénio (WU, 2004).

Praticamente todos os materiais carbonados podem ser usados como precursores
na preparacdo de materiais de carvdo ativado. Porém, na pratica, deve-se optar por
materiais que apresentam alto contetdo de carbono e baixo conteido de componentes
inorgénicos. Na selecdo da matéria-prima, deve-se observar também caracteristicas
como a facilidade de ativacdo, disponibilidade, baixo custo e baixa degradacdo ao
armazenar. Além da selecdo da matéria-prima, a escolha do carvdo ativado depende
também das funcionalidades da superficie para determinadas aplicacOes
(BALDISSARELLI, 2006).

Todo carvdo ativado apresenta estrutura porosa, normalmente com pequenas
quantidades de heteroatomos quimicamente ligados. Além disso, pode conter
aproximadamente 20% em massa de matéria mineral que normalmente é mostrada
como contelido de cinzas. Entre as caracteristicas do carvao ativado, a heterogeneidade
superficial € um dos fatores que contribuem para as 6timas propriedades de adsorcdo e
pode ser classificada em geométrica e quimica. A heterogeneidade geométrica é o

resultado de diferentes tamanhos e formas dos poros e a heterogeneidade quimica é
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associada a presencga de impurezas e aos diferentes grupamentos funcionais presentes,
principalmente aqueles que contém oxigénio (WU, 2004).

Antes da utilizagdo do carvdo ativado em processos de adsorgdo, é importante
realizar a ativacdo do material, que tem por objetivo a formacdo da estrutura porosa,
além de aumentar a area superficial e a largura dos microporos (Pereira et al., 2008). A
ativacdo quimica tem sido objeto de diversos estudos e apresenta algumas vantagens,
como por exemplo, uso de menor temperatura de pirélise, maior rendimento e obtengédo
de material com maior area superficial especifica. No processo de ativagdo quimica, sao
utilizados reagentes ativantes com propriedades acidas, tais como ZnCl,, HsPO,4, HCl e
H.SO, além de reagentes basicos como KOH e NaOH. Dentre esses agentes ativantes, 0
cloreto de zinco é o reagente mais extensivamente utilizado na preparacdo de carvédo
ativado, porém, apesar de permitir um bom desenvolvimento de poros, apresenta
elevado custo e exige elevadas temperaturas nas ativacdes, em média 700°C (Pereira et
al., 2008 e WU, 2004).

Dependendo da natureza da matéria-prima e por ajuste das condi¢des reacionais
no processo de ativacdo, diferentes tamanhos de poros podem ser obtidos. A ITUPAC
(Unido Internacional de Quimica Pura e Aplicada) classifica os poros em trés grupos de
acordo com o tamanho: microporos (< 2 nm), mesoporos (entre 2-50 nm) e macroporos
(> 50 nm) (WU, 2004).

As propriedades de adsorc¢do do carvéo ativado séo determinadas primeiramente
em funcdo da estrutura quimica. A presenca de microporos influencia substancialmente
as propriedades de adsorc¢ao porque a quantidade adsorvida na superficie de macroporos

é desprezivel em comparagcdo aos microporos.
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Macroporos

Mesoporos

Microporos

Figura 2: Representacdo esquematica de diferentes tipos de poros em uma
particula de carvao ativado (WU, 2004).

A presenga de grupamentos contendo oxigénio e hidrogénio na superficie do
carbono afeta fortemente as propriedades de adsor¢cdo. Grupos oxigenados sdo 0s mais
comuns. A origem destes grupos de superficie pode ser a matéria-prima original, o
processo de ativacdo ou a introducdo depois da preparacdo por posterior tratamento
(WU, 2004 e BALDISSARELLI, 2006).

Figura 3: Carvao Ativado — superficies e poros. Imagem de microscopia eletrénica de
varredura (WU, 2004).
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3.2.1.2 Caracterizagdo do Adsorvente: Quimica Superficial

A quimica superficial dos materiais carbonosos depende, essencialmente, de seu
contedo de heteroatomos, principalmente de seu conteddo em complexos superficiais
de oxigénio. Estes determinam a carga da superficie, sua hidrofobicidade e a densidade
eletrénica das camadas grafénicas (FERNANDES, 2005).

Os atomos de carbono dos extremos de uma lamina aromatica sdo muito propensos
a formacdo de ligacdes C-O, C-S, C-Cl, etc. Ao ser a estrutura do carvdo tdo
desordenada, e os tamanhos dos microcristais tdo pequenos, a quantidade de
heteroatomos que podem ser incorporados ao carvao € elevada, a ponto de modificar
suas propriedades adsorventes (Figueiredo et al., 1999).

Assim, quando um sélido tal como um material carbonoso é submerso em agua,
desenvolve sobre sua superficie, uma carga proveniente da dissociacdo de grupos
funcionais superficiais. Esta carga superficial depende do pH do meio e das
caracteristicas da superficie do carvdo. A carga superficial negativa provém da
dissociacdo dos grupos superficiais de carater acido, como 0s grupos carboxilicos e
fenolicos. A origem da carga superficial positiva (em carvdes sem grupos nitrogenados)
€ mais incerta, ja que pode provir de grupos de oxigénio de carater basico, como as
pironas ou cromenos, ou da existéncia de regides ricas em elétrons p, nas camadas
grafénicas, que atuam como base de Lewis (FERNANDES, 2005).

Muitas propriedades dos materiais carbonosos, em particular sua umidade e
comportamento de adsorcdo, sdo também influenciadas pelos componentes inorganicos
(cinzas). A matéria mineral (cinzas) do adsorvente tem, por regra geral, um efeito
deletério sobre o processo de adsorcdo, ja que pode preferencialmente adsorver agua
devido ao seu carater hidrofilo, reduzindo a adsorcdo do adsorbato (FERNANDES,
2005).

Dentre os heteroatomos presentes na superficie dos carvdes, o mais importante
desses elementos é o oxigénio, que pode estar ligado na forma de varios grupos
funcionais, os quais sdo similares aos conhecidos da quimica organica e mostrados na

figura 4:
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Carboxila

Lactona

Fenol

Carbonila

Eter
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Cromeno

Figura 4: Grupos funcionais encontrados na superficie dos carvdes (SCHNEIDER,
2008).

Os grupos funcionais podem ser modificados por tratamentos térmico e quimico
(Wibowo et al., 2007 e LOPES, 2012). As caracteristicas quimicas superficiais dos
materiais carbonosos, determinadas pela acidez ou pela basicidade, podem ser alteradas
se, na fase liquida ou gasosa, em tratamento, existir agentes oxidantes como, por
exemplo, 0 0z6nio, 6xido nitroso, 6xido nitrico, dioxido de carbono, etc, e com solucdes
oxidantes como &cido nitrico, hipoclorito de sédio, peroxido de hidrogénio, permitindo
assim, a modificacdo da natureza e a quantidade de oxigénio na superficie complexa do
carbono (Figueiredo et al., 1999 e Reinoso et al., 2007). Estes tratamentos fixam certa
guantia de complexos de oxigénio na superficie do adsorvente como carboxila, lactonas,

fendis, cetonas, quinonas, alcoois e éteres, que tornam o material carbonoso mais acido,
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diminuindo o pH até sua estabilizacdo, e aumentando a densidade da carga superficial.
Ao mesmo tempo, os sitios de superficie basica estdo associados a acidez de Lewis,
justificado pelo fato de que um aumento no conteudo de oxigénio no carvao diminui a
densidade eletronica dos planos basais e conseqlientemente reduz a basicidade da
superficie do carvao (Lopez-Ramon et al., 2009) e (FERNANDES, 2005). A ativacao
na fase gasosa aumenta consideravelmente a concentracdo de grupos hidroxilicos e
grupos carbonilicos na superficie do carvdo, enquanto que a oxidacdo na fase liquida
eleva a quantidade de grupos carboxilicos (Figueiredo et al., 1999).

Além do oxigénio, tém-se ainda outros heterodtomos como o nitrogénio, hidrogénio
e fosforo. O nitrogénio se apresenta na forma de aminas e grupos nitro e o fésforo como
fosfato (FERNANDES, 2005).
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3.3 Predicdo de um modelo estrutural para o carvao ativado

Com o objetivo de predizer um modelo estrutural para o carvao ativado, Bourke et
al. (2007) prepararam carvdes a partir de uma grande variedade de substratos de
biomassa, incluindo aglcares puros contendo membros de cinco a seis aneis com
configuracBes de furanose e piranose, lignina, residuos agricolas (sabugo de milho e
cascas de nozes) e madeira. Estes carvdes foram sujeitos a analise imediata e elementar,
analise de sorcdo de gas, analise por espectroscopia de massa com fonte de plasma
indutivamente acoplado (ICP-MS), microscopia eletronica de varredura (MEV),
difracdo de raios X (DRX), ressonancia paramagnética eletrénica (RPE), polarizacdo
cruzada e giro no angulo magico (CPMAS), ressonancia magnética nuclear (RMN) e
espectrometria de massa a laser assistida por matriz com tempo de voo (MALDI-TOF
MS).

Todos os carvoes ativados continham heteroatomos de oxigénio, com grandes areas
de superficie, e comportando-se como excelentes condutores de eletricidade. A injecdo
de boro ou fésforo no carvao resultou em uma ligeira melhora na sua condutividade
elétrica. A analise de DRX indicou que os carvdes possuem uma aromaticidade de cerca
de 71% que resulta do cristalitos de grafite com um tamanho médio de cerca de 20 A. A
anélise de RMN confirmou o contetdo altamente aromatico dos carvdes. Os sinais de
RPE indicaram dois principais tipos de radicais orgénicos carbono-centrado. Os
espectros de MALDI-TOF dos carvGes mostraram-se muito diferentes dos de grafite
sintético. Estes resultados foram utilizados para desenvolver um modelo para a estrutura
do carvéo ativado que é consistente com o seu conteudo de oxigénio, microporosidade e
area de superficie, condutividade elétrica, teor de radicais e seus espectros de MALDI-
TOF (Bourke et al., 2007). A figura 5 mostra 0 modelo postulado do carvédo ativado
(Bourke et al, 2007):



. Férmula Molecular= C gzpH13,045
Peso Molecular = 10838
Composicdo = C(96.4%) H(1.2%) 0(2.4%)

Figura 5: Modelo Postulado do Carvéo Ativado (Bourke et al, 2007)
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3.4 Softwares Utilizados

Muitas areas como quimica, ciéncia de materiais, fisica e biologia, precisam de
programas de computadores eficientes tanto para construir modelos como para

visualizar estruturas moleculares (Hanwell et al., 2012).

3.4.1 MarvinSketch 6.0.0

MarvinSketch é a ferramenta de modelagem de moléculas da Marvin, um pacote
de visualizacdo e desenho de estruturas quimicas. Além disso, este software serve para
desenhar reacdes, consultas, e importar / exportar em varios formatos de arquivo, a

previsdo de propriedades da estrutura (ChemAxon, 2013).

3.4.2 Avogadro Project 1.1.0

Avogadro é um editor molecular avancado, desenhado para o uso multiplataforma
em quimica computacional, mecanica molecular, bioinformética, ciéncia dos materiais e
demais areas. Por ser um projeto Open source, todo o seu codigo fonte esta disponivel
para livre utilizacdo, cdpia e distribuicdo, sob a licenca GNU GPL. O software
Avogadro tem crescido ao longo dos seus primeiros seis anos para se tornar uma
importante ferramenta para a construcdo, edicdo, visualizacdo e andlise de dados
moleculares e quimicos e &, hoje, parte integrante da caixa de ferramentas de softwares
de quimica. Estas estruturas sdo tridimensionais e interativas e pode-se observa-las de
qualquer angulo e utilizando varias disposi¢des. Através do uso do formato de arquivo
nativo CML (Chemical Markup Language) e uma grande variedade de dados quimicos,
Avogadro pode fornecer edicdo e conversdo de dados quimicos (PIED, 2012 e Hanwell
etal., 2012).

3.4.3 Gaussian 09
Gaussian09 ¢ a versdo atual do famoso programa da série Gaussian®, inicialmente
publicado na década de 70 por John Pople. E um software padrdo para publicagio na

area de Quimica teorica (RAMOS, 2012).
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Utilizando-se das leis de mecénica quantica e de varias técnicas de programagcao,
Gaussian € capaz de prever:
e Estados de energia
e Estruturas moleculares
e Frequéncias vibracionais de sistemas atdmicos e moleculares

e Propriedades moleculares

Este programa tornou-se uma ferramenta essencial para quimicos e bioquimicos
computacionais uma vez que, permite estudar moléculas e as reagdes sob uma ampla
gama de condi¢des, incluindo espécies estaveis e/ou compostos que sdo dificeis ou
impossiveis de observar experimentalmente, como intermediarios de vida curta e
estruturas de transi¢ao. Permite o desenvolvimento de modelos virtuais economizando

tempo e material em experimentacao no laboratorio (GAUSSIAN, 2013).
3.4.4 Amber 12

O Programa Amber foi desenvolvido para permitir a construcdo assistida de
modelos e aprimoramento de energia, incorporando um grande ndimero de poderosas
ferramentas da quimica computacional moderna — dindmica molecular e céalculos de
energia livre (Pearlman et al., 1995).

Dentro do programa Amber, existem outros softwares (AmberTools —
ferramentas do Amber). Dentro destes, foi utilizado o chamado Antechamber, através
do qual pode-se criar arquivos para as simula¢es de um complexo de carvdo-poluente e

realizar simulacdo neste complexo (AMBER MD, 2013).

O conjunto de ferramentas Antechamber € projetado para permitir a rapida geracao
de arquivos de topologia para uso com os programas de simulacdo Amber. Isso é til
em situacdes onde se quer trabalhar com um grande ndmero de compostos. Com 0

antechamber, pode-se resolver os seguintes problemas (AMBER MD, 2013):

Identificar automaticamente ligacdes e tipos de atomos;
Julgar a equivaléncia atdmica;

Gerar arquivos de topologia de residuais;

> w0 D P

Encontrar pardmetros de campo de forca em falta e fornecer sugestfes razoaveis.

Deve-se sempre examinar de perto os tipos de atomos que o programa atribui e

verificar que escolhas sdo razoaveis.
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3.4.5 VMD (Visual Molecular Dynamics)

O programa VMD foi projetado para modelagem, visualizacdo e analise de
sistemas bioldgicos como proteinas, &cidos nucléicos, montagens de bicamadas
lipidicas, etc. Ele pode ser utilizado para visualizar moléculas mais gerais e também
pode ler arquivos padrdo Protein Data Bank (PDB) e exibicdo da estrutura contida.
VMD fornece uma ampla variedade de métodos para processar e colorir uma molécula:
pontos e linhas, esferas e cilindros, tubos de backbone e fitas, animacdo de estruturas e
outros. VMD pode ser usado para “animar” e analisar a trajetoria de uma simulacao
dindmica molecular (DM). Em particular, VMD pode atuar como uma interface grafica
de um programa externo de DM exibindo e “animando” uma molécula que esta sendo
simulada em um computador remoto (THEORICAL and COMPUTATIONAL
BIOPHYSICS GROUP, 2013). Neste caso, o VMD foi utilizado como interface grafica
para o programa Amber 12.

3.5 Métodos de Aproximacao

As duas aproximacdes que tém sido usadas predominantemente em estudos de
modelagem molecular sdo a aproximagéo classica, que inclui os métodos da mecénica
molecular e da dindmica molecular, e a aproximacao quantica, que inclui os métodos ab
initio e semi-empiricos. De modo geral, a escolha entre estas aproximacdes depende das
propriedades que se deseja avaliar, da precisao desejada e da capacidade computacional
disponivel para a realizagédo dos célculos (SANT’ANNA, 2009)

3.5.1 Métodos Classicos
3.5.1.1 Mecanica Molecular

Fator fundamental para o sucesso de qualquer metodologia computacional no
estudo de sistemas quimicos é a qualidade do modelo matematico usado para calcular a
energia do sistema como fungdo da sua estrutura. Para sistemas quimicos pequenos,
estudados na fase gasosa, métodos baseados na mecénica quéntica sdo apropriados. O
tempo de computacdo associado a estes métodos € muito elevado e dependente do
numero de elétrons e atomos, e por isso, a sua utilizacdo esta geralmente limitada a

sistemas contendo aproximadamente 150 atomos. Estes métodos ndo seriam
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apropriados para o estudo de sistemas bioguimicos constituidos por um grande nimero
de macromoléculas, como as proteinas, e nos quais se utiliza habitualmente um solvente
explicito, resultando num tamanho final do sistema na ordem dos milhares de atomos.
Por esta razdo, é comum utilizarem-se métodos de Mecéanica Molecular (MM) em
bioguimica computacional. Os recursos necessarios, a nivel de poder de computacéo,
sdo menores o que Ihes permite estudar sistemas com uma ordem de magnitude que ndo
seria alcancada pelos métodos quanticos. A MM faz uso das leis da mecénica classica,
através das leis de Newton, para descrever o movimento das particulas (RAMOS,
2012).

Na mecanica molecular, as moléculas sdo descritas como um conjunto de
“atomos conectados”, ao invés de nucleos e elétrons, como acontece nos métodos
quanticos. O modelo da mecanica molecular é justificAvel porque os parametros
associados a conjuntos de atomos permanecem razoavelmente constantes entre
estruturas diferentes, desde que o tipo e a hibridacdo dos atomos envolvidos sejam 0s
mesmos. De fato, tabelas de distancias e angulos “normais” ou ‘“naturais” de ligagdo,
determinados experimentalmente, sdo facilmente encontradas na literatura de quimica.
O que se faz no modelo da mecénica molecular é desenvolver o chamado campo de
forca, um conjunto de funcdes de energia que determinam penalidades energéticas para
o afastamento da estrutura desses valores “normais”. A minimiza¢ao de energia & um
processo no qual através de um algoritmo matematico adequado busca-se reduzir em

conjunto essas penalidades, ou seja, a energia, a um minimo (SANT’ANNA, 2009).

De uma forma simplista, uma molécula pode ser considerada como certo nimero
de massas ligados entre si por molas, sendo que as massas representam os ndcleos e as
molas representam as ligacoes. E sabido que a massa do nlcleo é bastante superior a
massa do elétron, e que a sua velocidade ¢ muito pequena quando comparada com a
velocidade dos elétrons (aproximacdo de Born-Oppenheimer). Assim, a aproximacao
que é feita é que os elétrons se adequam quase imediatamente aos movimentos do
nucleo. Esta aproximacao faz com que se possam considerar apenas 0s movimentos
nucleares como os importantes para descrever a molécula. Uma vez que o método nao
considera os elétrons, ndo consegue definir um conjunto de propriedades quimicas
muito importantes, como sdo 0 caso da quebra ou formacdo de ligagdes e estados

eletrbnicos excitados. Esta é, provavelmente, a maior desvantagem do método que ndo



41

consegue assim estudar a evolugdo de reagdes quimicas (dai nestes casos se utilizarem
0s métodos hibridos QM/MM) (RAMOS, 2012).

Na MM o atomo é a menor particula do sistema, sendo os nucleos e elétrons
tratados através da parametrizacdo de Campos de Forca (CF). Um CF é definido, no
contexto da MM, como sendo uma expressdo matematica de varidveis fisicas e o
conjunto de parametros usados para descrever a energia potencial de um sistema. Existe
um grande numero de CF disponiveis para tratar sistemas quimicos e bioguimicos;
contudo, todos eles partilham genericamente a mesma expressdo matematica para o

calculo da energia:

EFF = Esrr + Ebend + Erm's + Eudw + Ee!ec + Ec.'mss
31)

Como pode ser observado na equacdo 3.1, a energia total € dada como uma soma
de termos que representam uma contribuicdo fisica diferente de energia. Diferentes
formulagdes matematicas podem existir para cada termo, de acordo com o respetivo CF,
com diferencas na precisdo e no tempo de computacdo. Os trés primeiros termos (Estr,
Ebend e Etors), que estdo relacionados com atomos ligados por uma ligacao covalente,
descrevem a energia para o estiramento na ligacdo entre dois atomos (stretching); a
energia necessaria para fazer variar um angulo formado por trés d&tomos (bending) e a
energia torsional para os angulos diedros (torsion), respetivamente. Os dois termos
sequintes (Evdw e Eelec), interacbes ndo-covalentes, descrevem as interacOes
resultantes de forcas de van der Waals e forgas eletrostaticas. O ultimo termo (Ecross)
correlaciona o produto dos termos mencionados anteriormente, mas € muitas vezes
omitido (e ndo utilizado) por causar um aumento no tempo de computagdo e possuir
menor contribuicdo. Os fatores que constituem esta expressdo de energia juntamente
com um conjunto de parametros empiricos, geralmente obtidos de dados experimentais
ou de célculos efetuados para moléculas pequenas a um nivel teérico superior (por
exemplo, Hartree-Fock ou DFT), compéem o CF (RAMOS, 2012).

Existem, atualmente, mdltiplas variedades de CF disponiveis, entre 0s quais:
MM2/3/4 (Molecular Mechanic Force Field for Small Molecules)), CHARMM
(Chemistry at Harvard Macromolecular Mechanics), AMBER (Assisted Model Building
with Energy Refinement), OPLS (Optimized Parameters for Liquid Simulation), CFF
(Consistent Force Field), GROMOS (Groningen Molecular Simulation packages), entre

outros. Uma vez que existem tantos CF diferentes, é natural que cada um deles tenha
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potencialidades diferentes, ou que se adapte melhor a determinado tipo de sistema.
(RAMOS, 2012)

Neste trabalho, foram utilizados os campos de forca MMFF94 (Merck Molecular
Force Field 94) e AMBER ff99SB.

3.5.1.2 Dinamica Molecular

As simulacdes de Dinamica Molecular (DM) providenciam uma descricdo
detalhada de sistemas complexos numa vasta gama de escalas temporais. Esta técnica
foi introduzida na década de 50 por dois fisicos tedricos, Alder e Wainwright. A
primeira publicacdo de uma simulacdo de DM para uma proteina aconteceu alguns anos
mais tarde, na década de 70, quando McCammon et al. estudaram o inibidor pancreéatico
da tripsina bovina. Desde entdo, a DM sofreu uma evolucdo acentuadissima e é hoje
uma das ferramentas mais utilizadas no estudo de biomoléculas, sendo frequentemente
utilizada para investigar a estrutura, flexibilidade e uma série de propriedades de
complexos bioldgicos. No presente, para além de proteinas, uma vasta gama de
diferentes biomoléculas é estudada com recurso a simulagdes de DM, entre as quais 0S
carboidratos, &cidos nucleicos ou sistemas lipidicos. Fator preponderante nesta evolugéo
foi o desenvolvimento computacional verificado, que permitiu ultrapassar limitacoes na

dimensdo do sistema estudado e no tempo de simulacdo (RAMOS, 2012).

Atualmente, ja é possivel realizar simulagbes de DM em sistemas constituidos
por 4&tomos na ordem da centena de milhar. Além disso, simulagdes que anteriormente
demoravam um més a ser concluidas, sdo hoje realizadas em menos de um dia. A
maioria dos sistemas ndo sdo estaticos, bem pelo contrario, apresentam uma grande
variedade de movimentos que sdo importantes para o sistema e que devem ser
contabilizados quando o estamos estudando. Alguns destes incluem movimentos locais,
como as flutuagbes atbmicas e o movimento das cadeias laterais, ou movimentos

globais como a associagéo/dissociacdo de subunidades (RAMQOS, 2012).

A simulacdo de DM permite analisar os movimentos individuais e coletivos dos
constituintes do sistema ao longo do tempo, fornecendo-nos dados que nos permitem
interpretar de forma mais clara 0s varios processos que acontecem. Tal como em todas
as areas da Ciéncia, é recomendavel que haja uma comunhdo com a parte experimental

de forma a melhor se avaliarem e interpretarem os dados (RAMOS, 2012).
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A resolucdo das equagdes de movimento da dindmica molecular representa a
evolucdo no tempo dos movimentos moleculares, chamada trajetdria, que pode ser
usada para o estudo de propriedades que dependem do tempo, tais como a difuséo, o
dobramento de cadeias moleculares (como acontece no enovelamento de proteinas) e a
distribuicdo de moléculas de solvente ao redor de um soluto, entre outros. Em um
calculo de dindmica molecular, as moléculas, que tém uma certa energia cinética,
podem superar barreiras de energia potencial, 0 que permite a exploracdo da superficie
de energia potencial (SEP) na busca de outras conformacdes (ou distribuigdes, no caso
de conjuntos de moléculas) estaveis (SANT’ANNA, 2009).

Os célculos de dinamica molecular baseiam-se na resolucdo da equacdo do
movimento de Newton para cada atomo i do sistema molecular,

Fi=ma (32)

onde F; é a forca que causa a aceleragcdo a; em um atomo de massa m;. A forca pode

ser obtida diretamente da derivada da energia potencial E com rela¢do as coordenadas r;

dos atomos.

O tratamento classico s6 permite a resolucdo destas equacBes para sistemas com
até duas particulas independentes. A resolucao para sistemas maiores é feita com 0 uso
de métodos numéricos. Se a posi¢do no tempo t é r(t), a posicdo apds um intervalo de

tempo curto At pode ser obtida pela seguinte série de Taylor:

d2r At?
dtz 2

r(t + At) = r(t) + % At + (3.3)

A solucdo numérica entdo depende do conhecimento da posicdo r(t), da
velocidade dr/dt e da aceleracdo d?r/dt® para cada atomo, além de aproximacdes para as
contribui¢Ges de termos de maior ordem. O intervalo de tempo At de cada etapa da
trajetéria € um parametro de grande importancia em um céalculo de dindmica molecular.
Primeiramente, At deve ser pequeno o suficiente para que a aceleracdo possa ser
considerada constante neste intervalo; todavia, intervalos muito pequenos fariam com
que os tempos de célculo da trajetoria completa se tornassem proibitivos. Na pratica, o
At usado é da ordem de 0,5 a 1 fs (1 fs = 107"s) (SANT’ANNA, 2009).

O tempo da trajetoria avaliada é em geral curto, visto que a simulacdo de

dindmica é um processo computacionalmente bastante custoso. Para sistemas na faixa
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dos milhares de atomos, a maior parte das simulacfes se restringe as centenas de
picossegundos (1 ps = 1072 s), a menos que computadores com elevada capacidade de
processamento sejam utilizados. Para sistemas menores, a trajetdria pode em alguns
casos alcancar a faixa dos nanossegundos (SANT’ANNA, 2009).

O programa utilizado para os célculos de dinamica molecular foi o programa
AMBER 12.

3.5.2 Métodos Quanticos

O fenbmeno de emissdo de elétrons por superficies metélicas ao serem
iluminadas (o efeito fotoelétrico) foi explicado por Einstein ao considerar a luz
incidente ndo como uma onda, mas como um conjunto de particulas discretas, cada uma
com uma energia proporcional a frequéncia da luz, de acordo com uma proposta
anterior de Planck. Como ondas poderiam ter comportamento de particulas, de Broglie
raciocinou que o elétron, até entdo considerado uma particula, deveria ter também um
comportamento ondulatorio (SANT’ANNA, 2009).

Apos esses trabalhos pioneiros, Schrodinger concluiu que s6 seria possivel
determinar corretamente a energia em um sistema atdmico com a inclusdo do
comportamento ondulatério proposto por de Broglie para todas as particulas (ntcleos e
elétrons) que constituem esse sistema. Inicialmente, Schrédinger definiu uma funcéo de
onda, ¥, que depende das coordenadas R de todos os nucleos e das coordenadas r de
todos os elétrons do sistema. Em seguida, definiu o equivalente quanto-mecénico da
equacgdo classica que determina a energia total E de um sistema como a soma das
energias cinética T e potencial V:

[T + V]?(R,r) =E ¥(R,r) (3.4)

Essa equacdo significa que, ao se aplicar os operadores energias cinética e
potencial (que formam o operador Hamiltoniano) na funcdo de onda, é obtida como
resposta a prépria funcdo de onda multiplicada pela energia total do sistema. A
resolucdo desta equacdo é bastante complicada e uma série de aproximagfes sdo
necessarias para que ela possa ser aplicada para sistemas de interesse pratico
(SANT’ANNA, 2009).

A aproximacdo de Born-Oppenheimer separa 0 movimento nuclear do

movimento eletronico, visto que a massa nuclear é varias vezes maior que a massa dos
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elétrons. Assim, 0s nucleos sdo assumidos em determinadas posicdes do espaco
(coordenadas R fixas) e a equacdo de Schrodinger € resolvida apenas para os elétrons,
descritos por uma funcdo de onda puramente eletrdnica, na presenca do potencial
produzido pelos nlcleos “congelados”. A melhor fun¢ao de onda ¢ obtida de tal forma
gue a energia seja um minimo. A energia obtida assim é a energia eletrénica do sistema,
calculada através de uma série de equacdes, chamadas equacdes de Hartree-Fock, onde
se assume que cada elétron se move no campo médio produzido pelos demais elétrons e
pelos nucleos (SANT’ANNA, 2009).

A energia eletrbnica assim obtida, somada a energia de repulsdo internuclear,
produz a energia total. Na pratica, as posicdes dos nucleos sdo modificadas por meio de
algum algoritmo adequado, resolvendo-se a equagdo de Schrodinger para os elétrons a
cada conjunto de posicdes nucleares. As energias totais correspondentes a cada conjunto
sdo comparadas até que a energia ndo varie entre duas estruturas consecutivas, dentro de
um limite pré-determinado. Além disso, a primeira e a segunda derivadas da energia em
funcdo dos parametros da estrutura podem ser calculadas para se verificar se a energia
da estrutura € um minimo real da SEP (SANT’ANNA, 2009).

Uma aproximagdo para representar a funcdo de onda eletronica em sistemas
moleculares é usar uma combinacdo linear de fun¢des de onda de um elétron estendidas
por toda a molécula,

Pu=2c¢; Py (3.5)

onde Wy ¢ a fungdo de onda molecular, ya; sdo fungbes de onda atdmicas e C;
sdo coeficientes que permitem que se atribua “pesos” adequados para a participacao de
cada funcdo atbmica na funcdo de onda molecular. Estas fun¢des sdo chamadas de
orbitais moleculares (OM). A distribuicdo eletrdbnica em uma molécula segue o0s
mesmos principios da distribuicdo em atomos, ou seja, cada OM pode conter no
maximo 2 elétrons, com spins opostos (principio de Pauli) (SANT’ANNA, 2009).

Para sistemas de camada fechada, a questdo do spin eletronico ndo precisa ser
considerada na resolucdo da equacdo de Schrddinger, ja que os spins dos elétrons
emparelhados nos OM duplamente ocupados se anulam mutuamente. Para sistemas com
elétrons desemparelhados, como € o caso dos radicais livres, € necessario tratar de
alguma forma a questdo do spin. A forma mais comum € dividir os OM em 2 grupos,
chamados alfa e beta, que sdo ocupados separadamente por elétrons com apenas um

determinado spin. Para um sistema com um elétron desemparelhado, por exemplo, o
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numero de orbitais alfa ocupados € uma unidade maior do que o numero de orbitais

beta. Esse metodo € chamado de UHF (do inglés Unrestricted Hartree -Fock).

A teoria de Hartree-Fock, onde cada elétron € considerado imerso no campo
médio dos outros elétrons, ndo permite que os elétrons evitem um ao outro. Em sistemas
reais, 0S movimentos eletronicos sdo correlacionados numa certa extensdo, de modo a
minimizar a repulsdo intereletrbnica. A repulsdo entre os elétrons pode ser incluida
através de métodos pds-Hartree-Fock, como os baseados na teoria da perturbacdo de
Mgller-Plesset (MPn) (SANT’ANNA, 2009).

3.5.2.1 Método ab initio

Os programas quanto-mecénicos ab initio ndo incluem aproximacdes além das
discutidas até aqui e representam os orbitais através dos chamados conjuntos de base.
Um conjunto de base minimo contém apenas um numero de fun¢des necessario para
acomodar todos os elétrons de um atomo, por exemplo, uma fungdo 1s para os &tomos
de hidrogénio e hélio, funcGes 1s e 2s para o litio e o berilio e assim por diante. O maior
problema do conjunto de base minimo € a impossibilidade de se expandir ou contrair 0s

orbitais para que se ajustem ao ambiente molecular (SANT’ANNA, 2009).

Uma maior flexibilidade na descricdo dos elétrons é conseguida com o0s
chamados conjuntos de base de valéncia dividida, nos quais as fungdes que representam
os elétrons de valéncia séo divididas em dois componentes, um mais interno e compacto
e outro mais externo e difuso. A introducdo de funcdes de nimero quantico secundario
maior (fun¢des do tipo p para &tomos de hidrogénio e func¢des do tipo d para os demais)
nos chamados conjuntos de base de polarizacdo permite que pequenos deslocamentos
do centro de carga eletronica em relacdo as posi¢Ges nucleares sejam possiveis. Os
conjuntos de base contendo fungdes difusas representam melhor sistemas anidnicos e
estados excitados. Estes conjuntos sdo obtidos pela adicdo de orbitais s e p muito
difusos para melhorar a descricdo de pares de elétrons de alta energia (SANT’ANNA,
2009).

3.5.2.2 Métodos Semi-Empiricos

A equacdo de Schrodinger é uma equacdo diferencial e sua resolugdo envolve a

avaliacdo de um grande numero de integrais. No caso de célculos com métodos ab
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initio, 0 nUmero de integrais cresce aproximadamente com a quarta poténcia do nimero
de funcBes de base, chegando a alguns milhdes mesmo para moléculas pequenas. Nos
métodos quanticos semi-empiricos, a negligéncia de um grande nimero dessas integrais
foi a solucdo adotada para economizar tempo de maquina e também reduzir a
quantidade de memoria necessaria nos calculos. Um grande esfor¢o foi dedicado na
busca de métodos para a introducéo de parametros empiricos ou previamente calculados
na resolucdo da equacdo de Schrddinger que permitissem a eliminacdo do célculo de
algumas dessas integrais (SANT’ANNA, 2009).

Apos os trabalhos pioneiros de Pople e colaboradores, Dewar e colaboradores
desenvolveram uma série de programas com o objetivo de tornar acessiveis calculos
semi-empiricos de orbitais moleculares aos nao especialistas. Além disso, 0s programas
deveriam fornecer informacdes estruturais quimicamente precisas com um custo
razoavel de tempo de célculo. Sem divida, os métodos semi-empiricos de maior uso até
hoje foram o AM1 (Austin Model 1 ou Modelo Austin 1) e 0 PM3 (Parametric Method
3 ou Método Paramétrico 3). Ambos o0s métodos incorporam aproximacoes
semelhantes, mas diferem nas suas parametrizacbes. O método PM3 é uma
reparametrizagdo do AM1, em que os parametros utilizados foram obtidos de um
nimero muito maior e representativo de dados experimentais (RAMOS, 2012)

Os metodos semi-empiricos tém aplicacdo limitada a sistemas que contém
elementos para os quais foram desenvolvidos parametros correspondentes. No caso do
método AML1, estes elementos sdo H, Na, K, Rb, Zn, Hg, B, Al, C, Si, Ge, Sn, N, P, O,
S, F, Cl, Br e I; 0 método PM3 tem parametros para os mesmos elementos (exceto o B)
e para outros elementos que néo estdo contidos no AM1: Be, Mg, Cd, Ga, In, Tl, As, Sb,
Bi, Se e Te. A parametrizacdo para estes métodos foi desenvolvida para reproduzir uma
série de dados experimentais, incluindo geometrias de equilibrio, calores de formacao,
momentos de dipolo e energias de ionizacdo. Alguns destes métodos estdo presentes em
pacotes de programas de dominio publico, como o popular programa de célculo de
orbitais moleculares MOPAC, e em muitos pacotes comerciais. Recentemente, foram
apresentadas duas novas parametrizacfes do modelo semi-empirico, 0 RM1 (Recife
Model 1) e o PM6 (Parametric Method 6), que disponibiliza pardmetros para 70
elementos da tabela periddica, incluindo metais de transi¢do (SANT’ ANNA, 2009).

Dentre os métodos semi-empiricos, 0 método PM3 foi utilizado neste trabalho.
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3.5.2.3 Teoria Funcional de Densidade

Um método alternativo baseado em orbitais moleculares ¢ o modelo do
funcional de densidade (DFT). Nestes modelos, considera-se que a energia de um
conjunto de elétrons sob influéncia de um campo externo ¢ um funcional nico da
densidade eletronica. Esta dependéncia aparece em dois termos da energia eletronica,
chamados funcional de troca e funcional de correlagdo. Como a energia ¢ expressa
como uma fung¢do de uma unica “variavel”, a densidade eletronica (que ¢ fungdo das 3
coordenadas cartesianas), as equagdes que resultam da aplicacao deste modelo sdo mais
simples do que as resultantes da teoria de Hartree-Fock, onde as “varidveis” sdo o
conjunto de funcdes de onda de um elétron (que sdo funcdes de 3N variaveis, onde N é

o numero de atomos do sistema) (SANT’ANNA, 2009).

Alguns funcionais foram desenvolvidos a partir da mecanica quantica
fundamental e outros a partir da parametrizagdo de funcdes que melhor reproduzem
resultados experimentais. Desse modo, pode-se dizer que ha versdes ab initio e semi-
empiricas do modelo DFT. Atualmente, uma das aproximagdes mais utilizadas ¢ a
aproximagao do funcional de troca hibrido de 3 pardmetros de Becke e do funcional de
correlagdo de Lee-Yang-Parr (B3LYP), devido a qualidade dos seus resultados
(SANT’ANNA, 2009).

3.5.2.4 Analise Populacional

Além da energia e da estrutura molecular, os métodos quanticos permitem que
outras quantidades uteis na analise do comportamento de bioligantes sejam obtidas. Os
métodos de analise populacional fazem a “parti¢ao” da densidade eletronica (DE) entre
os atomos de um sistema. A DE define qual a fracdo dos elétrons que permanecem nos
atomos apos o estabelecimento das ligacdes quimicas da estrutura molecular. Logo, a
diferenca entre a DE do 4tomo na molécula e o nimero de elétrons do atomo isolado
define o que se considera a carga deste atomo na molécula. Ha métodos alternativos
para calcular a DE, que levam a resultados que concordam qualitativamente. Exemplos,
na aproximacdo LCAO, sdo as analises populacionais de Mulliken e de Léwdin
(SANT’ANNA, 2009).

O potencial eletrostatico ¢(r) € definido como o trabalho para trazer uma carga

unitaria positiva do infinito até um determinado ponto do espago. Mapas
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tridimensionais que representam a distribuicdo do potencial eletrostatico na superficie
molecular através de diferencas de cores sdo um recurso comum em pacotes de
programas de modelagem molecular. Neste procedimento, define-se uma grade de
pontos ao redor da molécula, situada a uma distancia adequada, que pode ser na
superficie de Van der Waals. O potencial eletrostatico é entdo calculado, determinando-
se a distribuicdo da energia de interagdo de uma carga pontual positiva com cada ponto
da grade associada com a superficie molecular (SANT’ ANNA, 2009).

3.5.3 Métodos comparativos

Além dos métodos de modelagem baseados na avaliacdo da energia, métodos de
modelagem por comparacdo com estruturas conhecidas tém aplicagdes importantes para
0 estudo de compostos bioativos. E o caso da modelagem de proteinas por homologia,
Vvisto que em muitos casos somente a sequéncia primaria de um receptor ou de uma
enzima é conhecida. A modelagem do receptor/enzima permite que estudos de interagdo
com os bioligantes sejam aplicados da mesma forma que no caso de estruturas
tridimensionais “reais” de proteinas (SANT’ANNA, 2009).

Estes métodos utilizam um algoritmo de reconhecimento de moldes adequados em
um banco de dados de estruturas tridimensionais de proteinas, que depende do
reconhecimento da similaridade entre as estruturas. Entdo, a partir de um ou mais
moldes, os residuos de aminoacidos da proteina em estudo sdo montados para se criar
um modelo primario da estrutura, que é posteriormente otimizado por um método de
mecanica molecular, em geral. Naturalmente, quanto mais residuos forem idénticos

entre 0 molde e 0 modelo, melhor seré a qualidade do modelo final.

Este procedimento pode ser feito em sitios de dominio publico disponiveis na
Internet, como o servidor Swiss-Model, ou através de programas especificos
(SANT’ANNA, 2009).

3.6 Analise Conformacional

A anélise conformacional de uma molécula ¢ realizada pela rotagdo de uma
ligacdo C-C, com mudanga paralela dos angulos torcionais ou diédricos das ligacdes, e
calculos correspondentes de energia estérica, decorrente da sobreposicdo espacial de

atomos nao-ligados e barreiras torcionais de rotagao. As moléculas desenhadas de forma
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tridimensional nao estdo, necessariamente, na conformag¢do mais estavel. Durante a
geragao de uma determinada estrutura, ocorrem distor¢des na molécula, com formacgao
desfavoravel de comprimentos e angulos de ligagdes e angulos diédricos. Atomos néo-
ligados também interagem em uma mesma regido do espago e provocam repulsio
estérica e eletrostatica. Para corrigir estas distor¢des as moléculas sdo otimizadas pelo
processo de minimiza¢do de energia, a partir de dois modelos matematicos: mecanica
molecular ou mecanica quantica. Interagdes nao previsiveis, relacionadas a
sobreposi¢ao de orbital molecular, distribui¢do de densidade eletronica ou interferéncias
estéricas podem ser solucionadas pelos métodos computacionais. A minimizagdo de
energia e a analise conformacional sdo usadas interativamente para otimizar a geometria

de uma molécula (CARVALHO, 2003).

3.7 Minimizacao de Energia

A minimizacdo de energia € um dos métodos mais simples para otimizar uma dada
estrutura. Podem variar em precisao e eficiéncia computacional, sendo utilizados como
uma ferramenta (juntamente com outros métodos computacionais) na preparacdo de
modelos, preparagdo da estrutura inicial para dindmica molecular, entre outros. Os
métodos de minimizacdo podem ser divididos em: métodos de ordem zero, métodos de
primeira ordem e métodos de segunda ordem. O objetivo de todos os algoritmos de
minimizacao é o de encontrar o minimo local de uma dada funcéo. Estes algoritmos séo
classificados de acordo com a quantidade de informacéo considerada da funcdo usada,
representado pela derivada de ordem superior usada pelo algoritmo. Assim sendo,
algoritmos que apenas utilizam o valor da funcdo e nenhuma derivada sdo chamados
“algoritmos de ordem zero”; algoritmos que utilizam a primeira derivada sdo
denominados “algoritmos de ordem 17; finalmente, “algoritmos de ordem 2” sao
algoritmos que utilizam a segunda derivada. Tal como nas técnicas computacionais,
algoritmos de ordem superior que utilizam maior informacéo da funcéo séo geralmente
mais precisos, sendo mais exigentes computacionalmente, em comparacdo com métodos
de ordem inferior (RAMOQOS, 2012).

Algoritmos de ordem 1, que representam um balango razoavel entre precisdo e
eficiéncia, sdo o0s meétodos de minimizacdo mais utilizados na simulacdo de
macromoléculas. Fazem uso do declive da funcdo, mas ndo consideram a curvatura.
Para compensar esta deficiéncia na informacdo da curvatura, todos os métodos de

minimizacao de ordem 1 utilizam um esquema interativo passo a passo. Estas interacdes
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sdo utilizadas para recalcular o gradiente e corrigir o padrdo de abordagem da
minimizacdo de acordo com alteracdes na direcdo do declive. Dois dos métodos de
minimizacdo de ordem 1 mais utilizados séo o Steepest descent e o Conjugate Gradient.

Durante o progresso da minimizagdo, ela procura por uma estrutura molecular na
qual a energia ndo mude por meio de mudancas infinitesimais na geometria
(HYPERCHEM, 2002).

O maior ponto no caminho entre dois minimos ¢ de especial interesse e € conhecido
como “ponto de sela”, sendo o arranjo dos dtomos chamado de estrurura transitoria.
Tanto os pontos minimos como os “pontos de sela” sdo pontos estaciondrios na

superficie de energia (LEACH, 2001).

Segundo Leach (2001), o problema da minimizacdo pode ser colocado
formalmente como segue: dada uma fungdo f que depende de uma ou mais varaveis
independentes x;, x, ..., x;, achar os valores das varidveis onde f'tem um valor minimo.
Em um ponto minimo, a primeira derivada da fun¢do em relagdo a cada uma das

variaveis € igual a zero e a segunda derivada € positiva.

o _g. %

o 7rz >0 (3.11)

As fungdes de maior interesse serdo a mecanica quantica ou a energia mecanica
molecular com as variaveis x; sendo o cartesiano ou as coordenadas internas dos
atomos. As minimizagdes da mecanica molecular sdo quase sempre realizadas em
coordenadas cartesianas, onde a energia ¢ uma fun¢do de variaveis 3N; ¢ mais comum o
uso de coordenadas internas com a mecdnica quantica. Para fung¢des analiticas, o
minimo de uma fung¢do pode ser encontrado utilizando-se métodos de calculo padrdes.
Porém, isto geralmente nao € possivel para sistemas moleculares devido ao complicado
caminho no qual a energia varia com as coordenadas. Preferencialmente, os minimos
sdo localizados utilizando-se métodos numéricos, que gradualmente mudam as
coordenadas para produzir configuragdes com energias cada vez mais baixas até que o
minimo ¢ alcangado. Para ilustrar como os varios algoritmos de minimizacdo operam,
deve-se considerar uma simples funcdo de duas variaveis: f(x,y) = X’ + 2y2 . Essa fung¢do
¢ representada como um diagrama de contorno na figura 6. A fun¢do tem um ponto

minimo localizado na origem (LEACH, 2001).
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Figura 6: A funcdo x? + 2y? (LEACH, 2001)

H& muitos fatores que podem ser levados em conta quando se escolhe o algoritmo
mais apropriado (ou combinacédo de algoritmos) para um dado problema. O algoritmo
de minimizacéo ideal é aquele que fornece a resposta 0 mais rapido possivel, utilizando
uma minima quantidade de memdria. Nenhum método de minimizacdo provou ser o
melhor para todos os problemas de modelagem molecular e ha varios pacotes de
softwares que oferecem varios métodos. Em particular, um método que trabalha bem na
mecénica quantica pode ndo ser o mais adequado para se usar na mecanica molecular.
Isto se d& em parte porque a mecanica quantica é geralmente usada para modelos com
menor quantidade de atomos que a mecénica molecular; algumas operagdes que sdo
integrais para certos procedimentos de minimizacao sdo triviais para pequenos sistemas,
mas sdo complexos para sistemas contendo milhares de atomos. A mecéanica quantica e
a mecanica molecular também requerem quantidades diferentes de esforco
computacional para calcular as derivadas e as energias de varias configuragdes. Assim,
um algoritmo que tem muitos passos pode ser apropriado para mecanica molecular, mas
ndo para mecanica quantica (LEACH, 2001).

A maioria dos algoritmos de minimizacdo pode descender na superficie de energia
para que possam localizar o minimo mais proximo ao ponto de origem. Assim, a figura
7 mostra uma superficie de energia esquematica e 0s minimos que seriam obtidos
partindo-se dos pontos A, B e C. Os minimos podem ser considerados como
correspondentes aos locais onde uma “bolinha” rolando na superficie de energia sob

influéncia da gravidade viria a ficar em respouso. Para localizar mais que um minimo
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ou a energia minima global, é requerido um meio de gerar diferentes pontos de partida,

cada um dos quais é entdo minimizado (LEACH, 2001).

Energy

Conformational parameter

Figura 7: Método de minimizacao de superficie de energia esquematico
monodimensional descendendo em direcdo ao ponto minimo mais proximo (LEACH,
2001).

A entrada para um programa de minimizagdo consiste em um conjunto de
coordenadas iniciais para o sistema. As coordenadas iniciais podem vir de uma
variedade de fontes, como por exemplo, se um método tedrico é aplicado utilizando-se
um algoritmo de busca conformacional (LEACH, 2001).

A fim de utilizar-se o método de minimizacdo derivativo é obviamente
necessario ser capaz de calcular as derivadas de energia em relacdo as variaveis
(cartesianas ou coordenadas internas, como apropriado). Derivadas podem ser obtidas
tanto analiticamente quanto numericamente. O uso de derivadas analiticas é preferivel

por sua exatiddo e porque podem ser calculadas mais rapidamente (LEACH, 2001).
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4. MATERIAIS E METODOS

4.1 Desenho e tridimensionalizacdo da estrutura principal do carvao

A partir do modelo postulado, uma nova estrutura foi gerada através da modelagem
computacional, sendo empregado o software MarvinSketch 6.0.0, onde obteve-se a sua
estrutura bidimensional (2D).

Em seguida, utilizou-se o programa Avogadro 1.1.0 para fazer uma busca
conformacional de modo a converté-la em uma estrutura tridimensional (3D), além da
adicdo de hidrogénios. O mesmo procedimento foi realizado para as estruturas dos

poluentes benzeno, tolueno e p-xileno.

4.2 Minimizag&o de energia da estrutura

Para solucionar o problema das cargas conflitantes, o carvdo foi submetido a
calculos de DFT (density functional theory — teoria da densidade funcional) no
programa Gaussian 09, utilizando-se 0 método RESP, o qual faz atribui¢do de cargas.
Apos isto, a estrutura foi submetida a calculos, utilizando-se o software Amber 12, para
a otimizacdo geométrica da estrutura. Para este procedimento, utilizaram-se 0s
parametros do campo de forca MMFF94 (Merck Molecular Force Field 94) do
programa Amber.

A otimizacdo geométrica altera a geometria molecular para diminuir a energia do

sistema e produz uma conformacao mais estavel (HYPERCHEM, 2002).

4.3 Processo no programa Amber 12

De forma resumida, no programa Amber foram realizadas as etapas de:

e Criacdo de pardmetros e coordenacao de arquivos para o carvao;

e C(Criacdo de uma biblioteca de dados do carvao e de cada poluente com
parametros que dizem respeito a seus atomos e a posi¢ao de cada um na
estrutura;

e Construcao de uma célula unitaria;
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e C(riagdo de camadas duplas do carvao (complexo);
e Solvatacdo do complexo (adi¢ao de dgua);

e Adicao dos poluentes ao complexo;

e Minimizagdo, aquecimento e equilibrio do sistema;

e Dinamica molecular

Em relacdo a criacdo das camadas duplas de carvao, utilizou-se um tamanho de

poro igual a 8 A e uma distincia entre placas igual a 20 A (Lima et al., 2012).

4.4 Solvatacdo, minimizacio, aquecimento e equilibrio do sistema

No processo, utilizou-se 0 método semi-empirico PM3 para analise conformacional
da estrutura do carvao e para a dinamica, o campo de forca AMBER FF99SB.

Utilizou-se a ferramenta /eap do programa Amber para solvatar cada sistema com
uma caixa de moléculas de agua do tipo TIP3P, que se prolongavam por uma distancia
de 20 A entre as camadas de carvdo. Apesar de existirem mais modelos, o TIP3P ¢
provavelmente o mais utilizado devido as boas propriedades dinamicas e
termodindmicas que proporciona para a maioria dos campos de forga (RAMOS, 2012).

O sistema passou por um processo de minimizagdo dividido em 4 etapas: a primeira
que minimiza as moléculas de 4gua; a segunda que considera os hidrogénios da
estrutura; a terceira que minimiza o conjunto hidrogénios + agua e a ultima que
minimiza todos os 4&tomos.

A execugdo de uma etapa de minimizagdo ¢é aconselhdvel quando se realizam
simulagdes de DM de forma a eliminar possiveis maus contatos existentes na estrutura
ou na intera¢do com o solvente (RAMOS, 2012).

A estrutura passou por um aquecimento gradual, a pressao constante, até alcancar
uma temperatura final de 298 K, sendo suas informacdes coletadas a cada 50 ps.
Posteriormente, a estrutura foi submetida a equilibrio de sistema, a temperatura

constante de 298 K, por 500 ps para entdo suas informagdes serem analisadas.
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4.5 Dinamica Molecular

A ferramenta leap também foi utilizada para criar os arquivos de input da
simulagdo de DM. Esta etapa foi realizada com o0 médulo SANDER também incluso no
programa Amber. O sistema foi submetido a dindmica molecular durante 15 ns, sendo

as informacoes coletadas a cada 10 ps.

4.6 Analise dos Resultados
Com a ferramenta ptraj do programa Amber, foi possivel extrair as informagdes
necessarias para a criacdo dos graficos de Energia total (Etot) vs. Tempo, Temperatura

vs. Tempo, Pressao vs. Tempo, Densidade vs. Tempo e RMSD vs. Tempo.

4.6.1 RMSD

A analise dos sistemas obtidos por DM também foi feita com o calculo do RMSD
(Root Mean Square Deviation). A analise por RMSD permite comparar conformagdes
de um dado conjunto de pontos, fornecendo uma medida da diferenca na posicao desses
mesmos conjuntos. Quando maior for o valor de RMSD maior sera a diferenca entre as
estruturas. O objetivo de realizar este calculo ¢ verificar se as estruturas geradas por DM
Jjé se encontram em equilibrio ou nao, fazendo uma comparagao entre todas as estruturas
obtidas durante o processo de dindmica molecular (VERLI, 2009). Para fazer o calculo
de RMSD utilizou-se a ferramenta ptraj incluido no pacote AMBER 12.

Definigdo Matematica:
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Onde:
n = namero de atomos

d; = distancia entre dois a&tomos 1 correspondentes nas duas estruturas sobrepostas

4.6.1.1 Comparacéo entre as estruturas 3D

O perfil de RMSD ¢ indicativo de:
e Estabilidade do sistema;
e Equilibrio do sistema;

e Rigidez/flexibilidade do sistema.

O que define o melhor alinhamento é:

e O maior numero de atomos alinhados com o menor valor de RMSD;

Com isso, temos que:
e Estruturas idénticas: RMSD = 0 A
e Estruturas similares: 0A <RMSD <3 A
e Estruturas distantes: RMSD >3 A (VERLI, 2009).



58

5. RESULTADOS

5.1 Estruturas do carvao obtidas através dos softwares

O modelo da estrutura 2D no software MarvinSketch foi obtida conforme a figura 8:

Figura 8: Modelo 2D do Carvdo Ativado
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A tridimensionalizagdo da estrutura do carvdo ativado (figura 9) foi obtida com
sucesso através do software Avogadro.
As estruturas das figuras 9, 10, 11, 12 e 13 foram visualizadas e melhoradas com
o0 software VMD.

Figura 9: Modelo 3D do Carvéo Ativado
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Apds a minimizagdo no programa Amber, foi obtida a seguinte estrutura:

Figura 10: Modelo 3D minimizado do Carvao Ativado
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Nas figuras 11, 12 e 13, pode-se ver as camadas de carvdo com 0s poluentes

inseridos.

Figura 11: Benzeno inserido nas camadas de carvéo ativado.
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Figura 12: Tolueno inserido nas camadas de carvao ativado.
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Figura 13: p-Xileno inserido nas camadas de carvéo ativado.
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As figuras 14, 15 e 16 mostram todos os sistemas solvatados.

et
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¥

Figura 14: Representacdo do sistema contendo benzeno solvatado com uma caixa de

aguas do tipo TIP3P.



Figura 15: Representacdo do sistema contendo tolueno solvatado com uma caixa de

aguas do tipo TIP3P.
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Figura 16: Representacdo do sistema contendo p-xileno solvatado com uma caixa de

aguas do tipo TIP3P.

5.2 Estequiometria de cada sistema

Tabela 3: Estequiometria para cada sistema

] Ndmero de Ndmero de
i Namero de ] )
Sistema i . Moléculas de Atomos do
Atomos de Carvao i
Agua Poluente

Benzeno 1816 9528 96
Tolueno 1816 13369 120
p-Xileno 1816 12462 144
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5.3 Gréficos
Com a ajuda da ferramenta xmgrace do programa Amber, foram obtidos o0s
seguintes gréficos a partir dos dados obtidos nos arquivos de dindmica:

5.3.1 Energia Total vs. Tempo
5.3.1.1 Sistema contendo Benzeno

~S0000

-75000 } :

Energia {Cal/mol)

1405 . : : ' ' -
0 10000 20000 30000

Tempo (ps)
Grafico 1: Representacao da variacdo de energia com o tempo para o sistema contendo

benzeno desde a etapa de equilibrio até o ultimo processo de dindmica.
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5.3.1.2 Sistema contendo Tolueno
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Grafico 2: Representacdo da variacdo de energia com o tempo para o sistema contendo
tolueno desde a etapa de equilibrio até o Gltimo processo de dinamica.



69

5.3.1.3 Sistema contendo p-Xileno
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Grafico 3: Representacdo da variacdo de energia com o tempo para o sistema contendo

p-Xileno desde a etapa de equilibrio até o ultimo processo de dinamica.

Os valores médios de energia para cada sistema sdo mostrados na tabela a
sequir:

Tabela 4: Valores médios de energia para cada sistema

Sistema Benzeno Tolueno p-Xileno

Energia média
(Cal/mol) -57625,715 -89528,322 -82355,102




5.3.2 Temperaturavs. Tempo
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Gréfico 4: Representacdo da variacao da temperatura com o tempo para todos o0s

sistemas durante todo o processo de dindmica.
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Gréfico 5: Representacdo da variacdo da pressdo com o tempo para todos 0s

sistemas durante todo o processo de dinamica.
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5.3.4 Densidade vs. Tempo
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Gréfico 6: Representacdo da variacdo da densidade com o tempo para todos 0s

sistemas durante todo o processo de dinamica.
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5.3.5 RMSD (Root Mean Square Deviation)
5.3.5.1 Sistema contendo Benzeno
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Gréfico 7: Representacdo da variacdo de RMSD com o tempo da estrutura contendo

benzeno.



74

5.3.5.2 Sistema contendo Tolueno
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Gréfico 8: Representacdo da variagdo de RMSD com o tempo da estrutura contendo

tolueno.
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5.3.5.3 Sistema contendo p-Xileno
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Grafico 9: Representacdo da variacdo de RMSD com o tempo da estrutura contendo p-

xileno.
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6. DISCUSSAO

Por uma questdo de estabilidade da estrutura, foi escolhido para analise o p-xileno.
Conformacdes alternadas sd@o mais estaveis do que conformacgdes eclipsadas porque
minimizam a repulsdo estereoquimica entre substituintes volumosos. Quanto maior a
separacdo entre substituintes volumosos (CHs, neste caso), maior a estabilidade
(SILVA, 2013)

A minimizacdo de energia antes da realizacao da dinamica molecular, além de levar
a estrutura para um minimo de energia, também foi feita com o intuito de remover
qualquer “mau contato” criado pela solvatagdo (devido a dissociacdo idnica das
moléculas de agua) (RAMOS, 2013).

Grupos funcionais e elétrons deslocalizados sdo fatores que determinam o carater
quimico (&cido ou basico) da superficie do carvao ativado, uma vez que o oxigénio pode
estar presente sob varias formas. No caso da estrutura do carvdo sob analise, encontram-
se 0s grupos éter, carbonila e lactona que tornam a estrutura mais acida, apolar e
consequentemente, a mesma acaba apresentando carga superficial negativa
(FERNANDES, 2005). Segundo Wibowo et al. (2006), carvdes com poucos grupos
acidos oxigenados superficiais apresentam maior capacidade de adsorcéo.

Os gréficos de energia x tempo demonstram que todos 0s processos de adsor¢ao sao
exotérmicos. Isto se da porque a partir do momento que a molécula é atraida pela
superficie do adsorvente, formando uma ligacdo intermolecular, ela tem que liberar a
energia que possuia quando estava no meio (Rutheven, 1984).

Os graficos 1, 2 e 3 mostram como a energia diminui consideravelmente durante a
etapa de equilibrio (inicio da curva), até a estabilizacdo da mesma. Esta estabilizacdo
tem inicio juntamente com o processo de dinamica. A energia varia desprezivelmente ao
longo deste processo.

Os graficos 4 e 5 mostram como a temperatura e a pressdo se mantém constantes ao
longo do processo de dinamica.

De acordo com o grafico 6, dentre todos os sistemas analisados, 0 que contém
benzeno € o que apresenta maior densidade pois dentre os poluentes o benzeno é o que
apresenta maior valor de densidade, seguido do tolueno e do p-xileno (LIMA, 2009).

O gréfico 7 (RMSD x Tempo) mostra como 0 sistema contendo benzeno varia em
relacdo a mudancas na sua estrutura. Estas mudancas apesar de visiveis sdo pequenas,

pois variam de aproximadamente 0,175 a 1,25 A, apresentando uma diferenca de 1,075
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A, o qual se encontra dentro do aceitavel para estruturas semelhantes (valores entre 1 e
3 A) (VERLI, 2009), ou seja, as estruturas analisadas s&o semelhantes. Nos ultimos
momentos de dindmica, percebe-se uma tendéncia do sistema em entrar em equilibrio.
Se mais passos de dinamica forem executados, provavelmente o sistema ndo sofrera
mais mudancas.

Para o sistema contendo tolueno (grafico 8), os valores de RMSD variam de
aproximadamente 4,5 a 4,85 A, apresentando uma diferenca de 0,35A. Com isso,
percebe-se que a estrutura ndo apresenta variages muito significativas (VERLI, 2009).

Para o sistema contendo p-xileno (grafico 9), os valores de RMSD variam de
aproximadamente 0,1 a 1,125 A, apresentando uma diferenca de 1,025 A, valor que
também encontra-se dentro do aceitavel para estruturas semelhantes (VERLI, 2009).

O caréter ndo polar da superficie no carvdo ativado é fator preponderante na
adsorcdo de moléculas ndo polares, podendo ser incrementada pela adequada
modifica¢do da natureza quimica da superficie do carvao (por exemplo: tratamento com
acidos) (YANG, 2003).

Devido a sua ndo-polaridade e por possuir um volume maior de microporos, o
carvao adsorve mais fortemente as moléculas organicas apolares ou fracamente polares,
como é o caso dos poluentes benzeno, tolueno e p-xileno (YANG, 2003).

De acordo com os resultados de gasto de energia, rmsd x tempo e rapidez de
adsorcdo, pode-se considerar que o sistema contendo tolueno foi o mais eficiente entre

0s sistemas analisados.
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7. CONCLUSOES

Do presente trabalho pode-se obter algumas conclusoes:

O dominio e a manipulacdo da matéria em escala molecular se mostram
imprescindiveis atualmente, uma vez que apresentam aplicacBes Uteis em diversos
campos do conhecimento.

A modelagem computacional nos oferece ndo apenas formas de resolver calculos
matematicos, mas também e, sobretudo, a criacdo de laboratorios virtuais no qual
estudos podem ser realizados de forma muito préxima a realidade. Assim, a simulacédo
em ambientes computacionais permite que pesquisadores possam ser capazes de
entender o comportamento da matéria em uma escala que ndo pode ser naturalmente
observada. Dessa forma, a compreenséo e a observagdo de um problema podem ser
feitas de forma fidedigna e eficaz.

Os procedimentos computacionais necessarios para a predi¢do, desenho, otimizacéo,
minimizacdo, aquecimento, equilibrio e dindmica da estrutura do carvao ativado, assim
como para as estruturas dos poluentes foram executados com éxito.

Os softwares utilizados no trabalho se mostraram de extrema importancia para
mostrar molecularmente como ocorre a adsorcdo de poluentes sobre a superficie do
carvéo ativado.

Os grupos éter, lactona e carbonila (cetona) presentes na estrutura de carvao ativado
conferem carater acido & mesma.

Devido o carater acido da estrutura do carvdo e sua consequente carga superficial
negativa, a adsorcao tornou-se mais facil uma vez que os poluentes apresentavam carga
superficial positiva.

O carvao ativado € um dos melhores adsorventes para moléculas organicas apolares
ou fracamente polares, como é o caso dos poluentes tratados neste trabalho.

Dentre os sistemas analisados, o sistema contendo tolueno se mostrou mais
eficiente.

A combinagdo de estudos computacionais, tedricos e experimentais possibilitou a
melhor compreensdo do fenbmeno da adsorcdo dos poluentes benzeno, tolueno e p-
xileno sobre carvéo ativado e corroborou o entendimento que ja se tinha a respeito do

assunto.
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