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RESUMO

Os contaminantes emergentes tém sido detectados em concentragdes crescentes em ambientes
aquaticos, com destaque para antibidticos devido ao uso intenso e a elevada estabilidade
quimica. O norfloxacino (NOR) ¢ um antibidtico frequentemente detectado em diferentes
contextos ambientais, o que reforca a necessidade de desenvolver materiais seletivos capazes
de reconhecé-lo, remové-lo e quantifica-lo em concentragdes muito baixas. Neste trabalho, foi
empregada uma abordagem integrada envolvendo modelagem computacional, sintese,
caracterizagdo e aplicacdo de polimero impresso molecularmente (MIP) para detecgdo sensivel
e seletiva de NOR utilizando sensores eletroquimicos. Célculos da Teoria do Funcional da
Densidade (DFT) realizados para 10 mondmeros permitiram identificar o 4cido metacrilico
(MAA) como o monomero funcional de maior afinidade energética com o analito, sendo assim,
empregado na sintese do MIP que utilizou etilenoglicol dimetacrilato (EGDMA) como agente
reticulante. A adsor¢do maxima obtida foi de 10,07 cm?/g para MIP e 6,91 cm?/g para o NIP,
demonstrando desempenho adsortivo superior do MIP em relagdo ao NIP. As analises por FT-
IR confirmaram a formagdo da rede polimérica, enquanto andlise termogravimétrica
evidenciaram elevada estabilidade térmica do material. O ponto de carga zero foi determinado
em pHpe, 5,34 para o MIP e 2,74 para o NIP, indicando diferencas significativas na natureza
superficial. Nos ensaios adsortivos em solu¢do aquosa, realizados na faixa de concentracao de
1,0 a 8,0 mg L' de NOR, o MIP apresentou remog¢ao de 91% em pH 7,0, enquanto o NIP
removeu 60% nas mesmas condi¢des. A cinética de adsor¢do ajustou-se a0 modelo de pseudo-
segunda ordem, com capacidade méaxima (qe) de 6,08 mg/g e constante cinética (k) de 0,11
min~! para o MIP, valores superiores aos observados para o NIPs, que apresentou ge de 4,27
mg/g e kz de 0,06 min'. O equilibrio foi alcangado apds 60 min, além de que o estudo isotérmico
demonstrou que o processo de adsor¢ao do MIP foi mais bem descrito pelo modelo de Langmuir,
indicando formagdo de monocamada em sitios homogéneos e energeticamente definidos. Os
testes de seletividade demonstraram maior afinidade do MIP com o norfloxacino com o = 1,52
se destacando em comparagdo a compostos interferentes estruturalmente semelhantes, nos
ensaios de reusabilidade o material manteve eficiéncia superior a 80% apds quatro ciclos
consecutivos. A aplicacdo em amostras reais de leite bovino, com quantificagdo por
espectrofotometria UV-Vis, apresentou recuperacdo maxima de 98% para o MIP,
demonstrando elevada exatiddo em matriz complexa. Para aplicacio em sensores
eletroquimicos, os eletrodos de pasta de carbono modificados com MIP exibiram maior
intensidade de corrente e melhor resposta analitica utilizando a técnica de voltametria de onda
quadrada (VOQ), com resposta linear na faixa de 5,0 x 10®a 2,5 x 10* mol L' de NOR. Em
amostras reais de agua de rio, o sensor apresentou valores de recuperagdo entre 98% e 102%,
demonstrando desempenho confidvel para o monitoramento ambiental. A integra¢do entre
modelagem teorica, sintese orientada e validacdo experimental permitiu correlacionar
propriedades eletronicas, estrutura porosa e desempenho adsortivo, demonstrando a eficiéncia
do MIP na detecgao sensivel e seletiva de norfloxacino.

Palavras-chave: Norfloxacino; MIP; Adsorcao; Sensores eletroquimicos; Amostra
real.



ABSTRACT

Emerging contaminants have been detected at increasing concentrations in aquatic
environments, with antibiotics being of particular concern due to their heavy use and high
chemical stability. Norfloxacin (NOR) is an antibiotic frequently detected in various
environmental settings, highlighting the need to develop selective materials capable of
recognizing, removing, and quantifying it at very low concentrations. In this study, an
integrated approach was employed—involving computational modeling, synthesis,
characterization, and application of a molecularly imprinted polymer (MIP)—for the sensitive
and selective electrochemical detection of NOR. Density Functional Theory (DFT) calculations
performed on 10 monomers identified methacrylic acid (MAA) as the functional monomer with
the highest energetic affinity for the analyte; consequently, it was used to synthesize the MIP,
with ethylene glycol dimethacrylate (EGDMA) serving as the cross-linking agent. Maximum
adsorption capacities of 10.07 cm?/g for the MIP and 6.91 cm?/g for the non-imprinted polymer
(NIP) were achieved, demonstrating the MIP's superior adsorption performance compared to
the NIP. FT-IR analysis confirmed the formation of the polymer network, while
thermogravimetric analysis revealed the material's high thermal stability. The point of zero
charge (pHpzc) was determined to be 5.34 for the MIP and 2.74 for the NIP, indicating
significant differences in surface characteristics. In adsorption assays conducted in aqueous
solution within the NOR concentration range of 1.0 to 8.0 mg L', the MIP achieved 91%
removal at pH 7.0, whereas the NIP removed 60% under the same conditions. Adsorption
kinetics fitted the pseudo-second-order model, with a maximum capacity (qe) of 6.08 mg/g and
a kinetic constant (k2) of 0.11 min™" for the MIP—values higher than those observed for the
NIP, which showed a gqe 0f 4.27 mg/g and a k2 of 0.06 min™'. Equilibrium was reached after 60
min, and the isotherm study demonstrated that the MIP adsorption process was best described
by the Langmuir model, indicating monolayer formation on homogeneous, energetically
defined sites. Selectivity tests demonstrated the MIP's higher affinity for norfloxacin (a = 1.52)
compared to structurally similar interfering compounds; in reusability assays, the material
maintained an efficiency of over 80% after four consecutive cycles. Application to real bovine
milk samples, with quantification via UV-Vis spectrophotometry, yielded a maximum recovery
of 98% for the MIP, demonstrating high accuracy in a complex matrix. For electrochemical
sensor applications, MIP-modified carbon paste electrodes exhibited higher current intensity
and better analytical response using square-wave voltammetry (SWV), with a linear response
in the 5.0 x 10® to 2.5 x 10° mol L' NOR concentration range. In real river water samples,
the sensor showed recovery values between 98% and 102%, demonstrating reliable
performance for environmental monitoring. The integration of theoretical modeling, targeted
synthesis, and experimental validation allowed for the correlation of electronic properties,
porous structure, and adsorption performance, demonstrating the MIP's efficiency in the
sensitive and selective detection of norfloxacin.

Keywords: Norfloxacin; MIP; Adsorption; Electrochemical sensors; Real sample.
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1. INTRODUCAO

A presenga de compostos considerados emergentes nos ecossistemas aquaticos tornou-
se um tema central nas discussdes ambientais atuais, sobretudo porque muitos deles ndo sdo
totalmente removidos pelos métodos tradicionais de tratamento de agua e esgoto. Entre esses
poluentes, os antibidticos tém recebido atencdo especial devido a sua elevada estabilidade
quimica, resisténcia a degradagao bioldgica e potencial de persisténcia no meio ambiente (Chen
et al., 2025; Ortazar et al., 2022). O resultado desse conjunto de fatores ¢ a liberagdo continua
desses farmacos no ambiente, o que favorece a selecdo de micro-organismos resistentes e
representa um problema que ja extrapola a esfera clinica, alcancando também a satide ambiental
(Shen et al., 2023a).

Dentre as diferentes classes de antibioticos, as fluoroquinolonas ocupam uma posi¢ao
de destaque pelo amplo espectro de agdo, alta eficacia terapéutica e elevada persisténcia
ambiental. O norfloxacino (NOR), representante de segunda geracdo dessa classe, tem sido
frequentemente detectado em aguas superficiais, subterraneas e, em alguns casos, até potaveis,
evidenciando falhas nos sistemas de tratamento convencionais (Adly; Galal; Matta, 2025; Shen
etal., 2023a). Sua natureza zwitterionica, caracterizada pela presenga simultanea de grupos com
cargas opostas na mesma molécula, contribui para seu comportamento anfotero e influencia sua
mobilidade e interacdo com matrizes ambientais. Aliada a seu metabolismo lento e liberagdo de
formas biologicamente ativas, essa caracteristica acentua o potencial de bioacumulagdo e
ecotoxicidade, favorecendo a sele¢do de bactérias resistentes. Esses fatores consolidam o NOR
como um contaminante emergente, exigindo tecnologias capazes de remové-lo seletivamente e
de detecta-lo em baixas concentragdes (Cheng et al., 2023; Shen et al., 2023b).

Esse cendrio tem despertado o desenvolvimento de materiais capazes de reconhecer e
remover moléculas especificas mesmo em baixos niveis de concentragdo. Os polimeros com
impressao molecular (do inglés — Molecularly Imprinted Polymers, MIPs) sdo considerados
uma das abordagens mais promissoras, devido a sua capacidade de reconhecer e adsorver
seletivamente moléculas especificas (Mumtaz et al., 2024; Zare et al., 2022). Esses materiais
sdo produzidos por meio da polimerizagdo de mondmeros funcionais em uma molécula-molde.
A extragdo desse molde resulta em cavidades tridimensionais que sdo complementares em
forma, tamanho e propriedades quimicas ao analito de interesse. Com efeito, os MIPs, devido
a sua seletividade e estabilidade fisico-quimica, possuem vantagens consideraveis em relagao

aos adsorventes tradicionais, em virtude da sua robustez, estabilidade térmica, resisténcia
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quimica e baixo custo, os MIPs tém sido aplicados em adsor¢do, separacdo, purificagao,
remediacdo ambiental e sensores quimicos (Ayankojo et al., 2022; Huang et al., 2019).

No entanto, a eficiéncia do MIP depende diretamente da natureza das interagdes
intermoleculares estabelecidas entre o monomero funcional e o analito na etapa de pré-
polimerizacdo. A escolha inadequada do mondmero compromete a formacao e a qualidade das
cavidades, resultando em materiais com baixa seletividade e desempenho limitado. Nesse
contexto, a simulagdo computacional, especialmente por meio da Teoria do Funcional da
Densidade (DFT), tem surgido como ferramenta estratégica para orientar o design racional dos
MIPs. A modelagem molecular possibilita prever energias de interagao, distribuigao eletronica,
orbitais de fronteira e indices de reatividade (HOMO-LUMO, potencial quimico, dureza e
eletrofilicidade), permitindo identificar, antes da sintese, a interagdo mondmero-analito com
maior afinidade e estabilidade (Lv et al., 2025; Suryana et al., 2021). Essa abordagem reduz o
empirismo e os custos associados ao desenvolvimento experimental, a0 mesmo tempo em que
aprimora a precisao na etapa de pre-polimerizagao.

Ainda assim, apesar dos avangos recentes, a literatura ainda apresenta lacunas
importantes. Muitos estudos limitam-se a investigar isoladamente aspectos computacionais, de
sintese ou de caracterizagdo, raramente integrando essas etapas de forma sistematica e
complementar. De modo que, sdo dificeis as pesquisas que correlacionam parametros
energéticos previstos teoricamente com o desempenho adsortivo efetivamente observado em
experimentos praticos, sobretudo em matrizes ambientais reais (Suryana et al., 2021). Essa
limitagdo fragmenta a compreensdo aprofundada dos mecanismos de reconhecimento
molecular e impede o avango no desenvolvimento dos MIPs.

Com base nessa problematica, este trabalho busca uma abordagem multidisciplinar e
integradora. Inicialmente, sdo realizados calculos de DFT para selegdo do mondmero funcional
com maior afinidade energética pelo NOR. Em seguida, procede-se a sintese experimental do
MIP e do polimero ndo-impresso (NIP), acompanhada por sua caracterizagdo morfoldgica,
estrutural, espectroscopica e textural. Posteriormente, conduz-se a avaliagdo adsortiva em
solugdo aquosa por meio de estudos de massa, pH, cinética, isotermas e seletividade. Os dados
experimentais sao analisados sob perspectiva estatistica e comparados aos parametros tedricos,
estabelecendo correlagdes diretas entre estrutura eletronica, morfologia, performance adsortiva
e seletividade.

Como avango adicional, este estudo incorpora o desenvolvimento de um sensor

eletroquimico baseado em pasta de carbono modificada com MIP e NIP (CPE/MIP e CPE/NIP),
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explorando a capacidade do polimero de atuar como modificador ativo em plataformas
voltamétricas. Diante disso, a combinagdo entre seletividade do MIP e estratégias de pré-
concentracdo adsorptiva resulta em dispositivos capazes de detectar NOR em concentragoes,
com elevada sensibilidade e boa reprodutibilidade. Onde, demonstram a aplicabilidade pratica
do sistema e reforcam o potencial de sensores MIPs-modificados como tecnologias de baixo
custo, alta seletividade para o uso ambiental.

A relevancia deste estudo reside na jungdo entre simulagdo computacional e
experimental, abordagem que ¢ ainda pouco vista na literatura (Lv et al., 2025; Suryana et al.,
2021). Tal juncdo permite estabelecer relagdes entre propriedades moleculares e
comportamento macroscopico, fornecendo subsidios para o avango na sintese de materiais
inteligentes de reconhecimento seletivo. Sob o ponto de vista tecnologico, os MIPs representam
uma alternativa sustentdvel e de baixo custo aos métodos convencionais de tratamento de
efluentes, oferecendo estabilidade quimica, reusabilidade e seletividade elevada frente a
compostos estruturalmente semelhantes (Mumtaz et al., 2024; Zare et al., 2022).

Além de expandir o entendimento das interagdes moleculares que controlam o processo
de imprinting, este estudo visa estabelecer uma estrutura metodoldgica solida para o
desenvolvimento de MIP destinados a usos ambientais e analiticos. A estratégia empregada
aqui destaca a importancia da modelagem tedrica como uma ferramenta preditiva, que
possibilita prever com mais precisdo as propriedades estruturais e seletivas de materiais.
Simultaneamente, avanca-se para a validacdo experimental desses polimeros, evidenciando sua
capacidade para deteccdo sensivel, separacdo seletiva e remoc¢do eficaz de contaminantes
emergentes, refor¢ando sua importancia como tecnologias de reconhecimento molecular em

situagdes reais de monitoramento e remediagao.

2. OBJETIVO

2.1.  Objetivo geral
Desenvolver MIP e NIP, integrando simulagdo computacional, sintese, caracterizagao
fisico-quimica e a constru¢ao de um sensor eletroquimico baseado em MIP, visando a detec¢ao

seletiva e a detecgao sensivel do antibiotico norfloxacino.

2.2. Objetivos especificos



20

¢ Realizar simulagdes DFT para selecionar mondmeros com maior afinidade energética
pelo norfloxacino.

e Sintetizar MIP e NIP com os monOomeros escolhidos, otimizando parametros de
polimerizacdo e remoc¢ao do molde.

¢ Caracterizar os materiais obtidos por MEV, FTIR, BET e quantificar no UV-Vis.

e Avaliar a cinética e isoterma de adsorcao, além de aplicar os modelos matematicos
aos dados experimentais.

e Investigar a seletividade do MIP frente a interferentes estruturais, determinando
fatores de impressao e seletividade.

e Desenvolver e testar um sensor eletroquimico baseado em MIP para detec¢ao de

norfloxacino.

3. FUNDAMENTACAO TEORICA

3.1 Antibioticos

Na conjuntura contemporanea, os antibioticos sdo uma das classes de farmacos mais
importantes ja desenvolvidas pela humanidade, transformando tanto a medicina humana quanto
a veterinaria desde a descoberta da penicilina por Alexander Fleming em 1929 (Fleming, 1929).
Observa-se que essa classe sdo amplamente empregadas no tratamento e na prevengdo de
infecgdes bacterianas, sendo crucial para o aumento da expectativa de vida. Fora da aplicagdo
humana, os antibidticos também sdo empregados em larga escala na medicina veterindria e na
agropecudria, tanto para tratamento de doengas quanto para o favorecimento do crescimento
animal (O’Connell; Coffey; O’Mahony, 2023).

Contudo, ¢ preciso admitir que o uso excessivo muitas vezes, inadequado de antibidticos
tem gerado problemas ambientais e de satide publica (Anvisa, 2018). Uma parte consideravel
desses compostos nao € totalmente metabolizada por organismos humanos ou animais, sendo
excretada e liberada no meio ambiente através de efluentes domésticos, hospitalares,
industriais, além de residuos presentes em dejetos animais, comumente utilizados como
fertilizantes na agricultura (Bhardwaj et al., 2022).

No entanto, o uso de esterco animal que contém tragos residuais de antibioticos em solos
agricolas contribui também para contaminagdo de corpos hidricos, tanto superficiais quanto
subterraneos (Wang et al., 2022). A presenca desses contaminantes em biomas aquaticos tem

sido associada ao desenvolvimento de resisténcia bacteriana, um dos maiores desafios da satude
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global no século XXI, além de potenciais efeitos toxicos em organismos ndo-alvo, como algas,
peixes e microrganismos benéficos (Yu et al., 2022).

A persisténcia de antibioticos no ambiente e sua capacidade de promover resisténcia
microbiana ressaltam a necessidade de métodos eficazes para sua remocgao de sistemas hidricos
e efluentes. Entre os antibioticos que mais preocupam estao as fluoroquinolonas, uma classe de
antimicrobianos de amplo espectro amplamente utilizada na medicina humana e veterinaria (Yu
et al., 2022). Entre esses, o NOR se destaca pelo seu uso frequente e pela sua persisténcia no
ambiente, tornando-se um contaminante emergente de grande importancia. Assim, o
desenvolvimento de tecnologias avangadas, como o MIP, aparece como uma abordagem
promissora para a remogao seletiva e eficiente da norfloxacino e de outros farmacos relevantes

(Adnan et al., 2025; Zhang et al., 2024).

3.2 Norfloxacino

O NOR, nome quimico 1-etil-6-flaor-1,4-diidro-4-oxo-7-(1-piperazinil) -3-quinolino
carboxilico, de formula molecular CisH1sFN30O3, como mostra a figura 1, ¢ um antibiotico
pertencente a 2* geracdo das fluoroquinolonas, apresenta massa molar de aproximadamente
319,33 g.mol™! e ponto de fusdo na faixa de 220-225 °C (Ashiq et al., 2021). Sua solubilidade
em agua ¢ apresentada como pouco soluvel, especialmente em pH 6,1-8,3; devido a sua
natureza zwitteridnica, que reduz a interacdo com moléculas de 4gua por formar um equilibrio
interno correspondente aos grupos com cargas opostas, que resulta em sua carga neutra (Alves,

2024; Deng et al., 2022; Refat, 2007).

Figura 1: a) estrutura molecular da NOR; b) forma zwitterionica da NOR.

. Oxigénio
° Carbono
o Hidrogénio
° Nitrogénio

Q© Fuior

Fonte: Autoria propria, 2026.
O farmaco de NOR ¢ bastante utilizado no tratamento de infecgOes bacterianas

(normalmente para infec¢des do trato urindrio) devido a sua eficacia contra uma variedade de
microrganismos gram-negativos e gram-positivos através da inibicdo da DNA girase e a

topoisomerase Il nas enzimas bacterianas (Khan et al., 2020; Zhou et al., 2024a). Entretanto, o
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norfloxacino apresenta um metabolismo lento em humanos e animais, resultando na liberagao
de aproximadamente 40-90% dos seus principios ativos para o meio ambiente através dos
descartes inadequados e dejetos liberados pelos seres vivos. Nos ultimos anos, varios
antibioticos inclusive a NOR foi identificada em diversas estagcdes de tratamentos de agua,
incluindo em agua potével que, por sua vez, apresenta certa preocupagao a saude humana, como
a habitats aquaticos, visto que, acuimulo do farmaco demonstrou o impacto da contaminagao na
cadeia alimentar aquatica. (CHEIKH et al., 2023; Ohale et al., 2023)

O NOR, por sua persisténcia no ambiente e potencial efeito toxico, tem sido alvo de
diferentes estratégias de monitoramento e remog¢ao. Métodos analiticos, como a cromatografia
liquida de alta eficiéncia (HPLC), a espectrofotometria e as técnicas eletroquimicas, permitem
sua deteccdo sensivel em matrizes ambientais e biologicas (Chierentin; Salgado, 2016; Zhou et
al., 2024a). Paralelamente, diversos processos de tratamento vém sendo explorados para reduzir
sua presenca em aguas ¢ efluentes, incluindo adsor¢do em materiais convencionais, oxidagdo
avancada, como a fotocatélise heterogénea, que promove a degradacdo da molécula por meio
da geracdo de espécies reativas. Nesse cendrio, os MIPs destacam-se, pois, oferece alta
seletividade e capacidade de reconhecimento molecular, possibilitando a adsor¢do eficaz do

norfloxacino mesmo em baixas concentragdes € em meios complexos.

3.3  Polimeros inteligentes

3.3.1 Contexto historico

Os polimeros inteligentes, também conhecidos no inglés como “smart polymers”, sao
materiais que respondem a estimulos externos, como mudangas de pH, temperatura, luz ou
presenca de moléculas especificas (Haro-Pérez et al., 2023). O conceito de polimeros
inteligentes surgiu na segunda metade do século XX, impulsionado pelo desenvolvimento do
primeiro hidrogel sintético e pela necessidade de desenvolver sistemas mais eficientes para
aplicagcdes médicas, ambientais e industriais (Fattah-alhosseini et al., 2024). Esses materiais
ganharam destaque por sua capacidade de alterar propriedades fisicas, quimicas e bioldgicas de
forma controlada, como modificar sua forma, degradagao, ligacdes e solubilidade o que os torna
versateis e adaptaveis a diversas situagoes.

A priori, os polimeros inteligentes foram explorados em aplicacdes como liberacdo
controlada de farmacos, sensores e sistemas de separacdo (Arora et al., 2021).Dentre esses
materiais, destacam-se os hidrogéis responsivos ao pH, capazes de sofrer intumescimento ou
retracdo conforme a acidez do meio (Bazban-Shotorbani et al., 2017). Também se incluem

nessa classe os polimeros termorresponsivos, que apresentam alteragdes estruturais em func¢ao
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da temperatura, bem como os polimeros fotoresponsivos, cuja ativagdo ocorre por meio de
estimulos luminosos (Jochum; Theato, 2013). Além disso, os polimeros condutores tém sido
amplamente empregados em dispositivos eletroquimicos e sensores, devido a possibilidade de
conducao elétrica associada a sua estrutura polimérica (Aydemir; Malmstrom; Travas-Sejdic,
2016). Outra categoria relevante corresponde aos polimeros responsivos a moléculas
especificas, cuja resposta depende da interagdo seletiva com determinado analito. Nesse grupo,
inserem-se os polimeros impressos molecularmente (MIPs), que se diferenciam pela formagao
de cavidades seletivas complementares a molécula-alvo, conferindo maior especificidade ao
reconhecimento molecular. Dessa forma, os MIPs representam uma abordagem avancada
dentro dos polimeros inteligentes e serdo discutidos de maneira mais detalhada na secao

seguinte.

3.3.2 Polimero impresso molecularmente (MIP)

Os MIPs sdao nanomateriais poliméricos criados para reconhecer e adsorver moléculas
especificas com alta seletividade (Foguel et al., 2017). O método de impressdao molecular
envolve a formagao de um complexo entre a molécula-alvo (template), monomeros funcionais
e um agente de reticulagdo, seguido pela polimerizacdo e remocdo do template como ilustra a

figura 2 (Uzuriaga-Sanchez et al., 2016a).

Figura 2: Representacio das etapas de sintese de polimeros impressos molecularmente (MIPs).
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Complexagdo Polimerizagdo

o
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Norfloxacino
Sitios de reconhecimento

Fonte: Autoria propria, 2026.

A etapa de polimerizacdo ocorre de diversas maneiras, inicialmente, em um meio
homogéneo, a molécula molde ou analito interage com o mondmero funcional, que contém
grupos funcionais especificos para estabelecer ligagdes quimicas. Essa interagdo resulta na
formagcdo de um complexo analito-mondmero que em seguida, adiciona-se 0 mondmero
estrutural que ¢ responsavel pela estabilidade mecéanica e manter a integridade das cavidades

do template. Dessa maneira, sua escolha influencia diretamente na seletividade do MIP sendo
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o principal constituinte da matriz polimérica (Chimello, 2017; Mortari, 2023). Ainda, o
processo de polimerizacdo ¢ iniciado com a adi¢do de um iniciador radicalar, que gera radicais
livres capazes de induzir a ligacao entre os monomeros, sua acdo depende de estimulos fisicos,
tais como temperatura e agitacao, que provocam a quebra molecular e ddo inicio ao processo
de formacao do polimero (Zeb et al., 2021).

Apos a sintese, a molécula molde e impurezas provenientes dos reagentes sao removidos
da matriz polimérica por meio de uma lavagem com solventes organicos apropriados (Mortari
et al., 2021). Esse processo resulta em uma rede polimérica com cavidades especificas que
complementam a forma, o tamanho e a funcionalidade do template, funcionando como sitios
de reconhecimento. Dessa maneira, as cavidades permitem que o MIP adsorva seletivamente a
molécula-alvo, mesmo em baixas concentragdes e na presenga de outras substancias (Uzuriaga-
Sanchez et al., 2017).

O solvente desempenha um papel crucial na defini¢do da morfologia do polimero,
devendo solubilizar todos os componentes sem reagir com os mesmos, além de possibilitar a
interagdo entre o analito ¢ o mondmero funcional (Talavat; Gliner, 2019). A escolha do
monodmero funcional ¢ baseada na sua afinidade com o analito, devendo proporcionar interagdes
seletivas e, a0 mesmo tempo, permitir a remocao eficaz do molde durante a etapa de lavagem,
garantindo a reusabilidade do material (Flor et al., 2021).

Em comparagdo com os polimeros convencionais, os MIPs oferecem vantagens
significativas, como alta seletividade, estabilidade em condigdes de pH e temperatura,
adaptabilidade para diferentes moléculas-alvo e custo-beneficio devido a possibilidade de
reutilizagdo (Abdullah et al., 2021). A vista disso, os MIPs tém sido amplamente estudado para
a remoc¢ao de contaminantes como farmacos, pesticidas e corantes, destacando-se como ideia
uma promissora para o tratamento de aguas residuais (Gao et al., 2020; Mortari et al., 2021;
Zhou et al., 2024b).

Em complemento, os polimeros nao impressos (NIPs) sdo utilizados como materiais de
controle em estudos envolvendo MIPs, uma vez que sdo sintetizados sob condi¢des
semelhantes, porém sem a presenca da molécula-molde durante a etapa de polimerizacdo. Dessa
forma, ndo apresentam cavidades seletivas complementares ao analito, o que limita sua
capacidade de reconhecimento molecular em aplicagdes que exigem elevada seletividade
(CARO et al., 2006). A comparacdo entre MIP e NIP permite, portanto, avaliar a contribui¢ao
efetiva do processo de impressdo molecular sobre a seletividade, a capacidade adsortiva e o

desempenho analitico do material.
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Logo, o desenvolvimento de MIPs tem sido impulsionado pela possibilidade de produzir
materiais com afinidade especifica por moléculas-alvo, capazes de superar limitagdes
observadas em polimeros ndo impressos ¢ adsorventes convencionais (Musarurwa; Tawanda
Tavengwa, 2022). Portanto, a capacidade dos MIPs de reconhecer e interagir de forma seletiva
com moléculas especificas torna esses materiais promissores para diferentes aplicagoes,
incluindo a remocdo de contaminantes emergentes em aguas residuais, a separagdo e
purificagao de compostos especificos, o desenvolvimento de sensores quimicos e a adsor¢ao de

farmacos.

3.3.3. Sensores Eletroquimicos

Entre as estratégias analiticas utilizadas na detec¢do de contaminantes, 0s sensores
eletroquimicos, tem chamado aten¢do por permitirem transformar dados relacionadas a
presenca ou a concentragdo de uma espécie quimica em um sinal elétrico em que possa ser
medido. Logo, essa transformacdo ocorre na interagdo entre o eletrodo e a solucdo, no qual
fatores como transporte do contaminante, adsor¢do e transferéncia de elétrons definem a
resposta do sistema. Dependendo do funcionamento do sensor, o sinal pode ser medido na
forma de corrente, potencial, carga elétrica, condutividade ou impedancia (Elgrishi et al., 2018;
Wang; Pagett; Zhang, 2023).

Como a intensidade do sinal elétrico pode ser proporcional com a concentracdo do
analito faz com esse dispositivo consiga identificar compostos presentes em baixas
concentragdes, principalmente quando associados a etapas de pré-concentracdo ou a materiais
seletivos. Porém, em amostras de matrizes complexas, como leite, urina e efluentes, a presenca
de proteinas, sais, matéria organica e outras espécies quimicas podem competir pelos mesmos
pontos de interacdo. Nessas condi¢des, os eletrodos convencionais nem sempre oferecem a
seletividade necessaria para diferenciar o composto de interesse dos demais componentes da
matriz.

Uma forma de minimizar essas interferéncias € incorporar ao eletrodo materiais que
apresentem maior afinidade pela molécula de interesse. Entre esses materiais, os MIPs possuem
cavidades formadas a partir de molécula-molde. Desse modo, a integracdo de MIPs a superficie
do eletrodo permite explorar simultaneamente o reconhecimento seletivo proporcionando
seletividade e detecgdo eletroquimica do analito. Portanto, o desempenho do sensor depende
tanto das propriedades eletroquimicas da superficie quanto da afinidade e da acessibilidade dos

sitios de reconhecimento presentes na matriz polimérica.
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3.3.3.1. Sistema voltamétrico e configuracio dos eletrodos

Nas analises voltamétricas, ¢ comum o uso de uma célula eletroquimica constituida por
trés eletrodos: trabalho, referéncia e contraeletrodo. Essa configuragdo possibilita controlar o
potencial aplicado ao sistema e acompanhar a corrente gerada pelas reagdes eletroquimicas. O
eletrodo de trabalho ¢ a regido onde ocorre a oxidac¢ao ou redugdo da espécie de interesse, sendo,
portanto, diretamente responsavel pela resposta analitica do sensor. Ja o eletrodo de referéncia
mantém um potencial estavel, servindo como parametro para o controle do potencial do eletrodo
de trabalho, enquanto o contraeletrodo fecha o circuito e viabiliza a passagem da corrente
necessaria ao processo (Elgrishi et al., 2018).

A resposta obtida nesse sistema nao depende apenas da reagdo eletroquimica em si, mas
também de como o analito chega até a interface eletrodo—solugdo. Esse transporte pode ocorrer
por difusdo, migracdo ou conveccdo, influenciando diretamente a intensidade do sinal
observado. Uma vez na superficie eletroativa, o analito pode sofrer oxidacdo ou redugdo,
gerando uma corrente proporcional a sua concentra¢do. No caso de eletrodos modificados, a
presenga de materiais com propriedades seletivas pode favorecer a interagdo com o analito,
promovendo sua adsor¢@o e reconhecimento molecular. Esse efeito contribui para o acaimulo
da espécie na interface e, consequentemente, para o aumento da resposta analitica do sistema
(Wang; Pagett; Zhang, 2023).

Entre as plataformas empregadas na construgdo de sensores, o eletrodo de pasta de
carbono destaca-se pela facilidade de preparacdo, pelo baixo custo e pela possibilidade de
incorporacdo direta de materiais modificadores. Geralmente, sua composi¢do envolve
particulas de grafite, responsaveis pela condugdo elétrica, e um aglutinante organico, como o
oleo mineral, que confere consisténcia a pasta. A adi¢do de modificadores pode melhorar
propriedades como seletividade, afinidade pelo analito e capacidade de pré-concentracao.
Entretanto, a propor¢ao entre os componentes deve ser cuidadosamente ajustada, pois o excesso
de materiais pouco condutores pode dificultar a transferéncia eletronica e reduzir a resposta de
corrente do eletrodo (Rejithamol; Beena, 2022).

A caracterizacdo do comportamento eletroquimico pode ser realizada por diferentes
técnicas voltamétricas. A voltametria ciclica ¢ frequentemente empregada para investigar
processos de oxidagdo e reducdo, avaliar a influéncia da modificagdo do eletrodo e comparar o
perfil eletroquimico de diferentes superficies. Nessa técnica, o potencial ¢ variado de forma

ciclica, enquanto a corrente resultante ¢ registrada em fun¢do do potencial aplicado. As
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alteracdes na intensidade e na posi¢ao dos picos podem fornecer informagdes sobre a
transferéncia de elétrons, a adsor¢@o do analito e a atividade eletroquimica do material.

Para determinagdes quantitativas em baixas concentragdes, a voltametria de onda
quadrada apresenta vantagens relacionadas a elevada sensibilidade e a rapida aquisi¢cao dos
dados. A técnica utiliza pulsos de potencial sobrepostos a uma varredura em degraus,
permitindo reduzir a influéncia da corrente capacitiva e melhorar a distingdo da corrente.
Quando associada a uma etapa de pré-concentragdo, o analito pode ser acumulado na superficie
do eletrodo antes da varredura, ampliando a resposta analitica e favorecendo sua determinagao

em niveis reduzidos de concentragao.

3.3.3.2. Sensores eletroquimicos baseados em MIP

Nos sensores eletroquimicos baseados em MIP desempenha a funcdo de elemento de
reconhecimento, enquanto o eletrodo atua como transdutor do evento quimico. Durante a
sintese do polimero, os mondmeros funcionais interagem com a molécula-molde, estabelecendo
uma organizacdo espacial que ¢ preservada pela formagdo da matriz polimérica. Apos a
remocdo do molde, permanecem cavidades com caracteristicas geométricas e quimicas
complementares ao analito, capazes de favorecer sua reten¢do seletiva (Wang; Pagett; Zhang,
2023).

Quando o MIP ¢ incorporado a pasta de carbono, as cavidades de reconhecimento
podem promover a adsor¢dao e a pré-concentracdo da molécula-alvo nas proximidades da
superficie eletroativa. Nesse sistema, o polimero ndo atua necessariamente como principal
responsavel pela condugao elétrica. Essa fungdo ¢ predominantemente exercida pelas particulas
de grafite, enquanto o MIP contribui para aumentar a afinidade e a seletividade do eletrodo pelo
contaminante. A resposta analitica resulta, portanto, da combinagdo entre o reconhecimento
molecular proporcionado pelo polimero e a transferéncia de elétrons conduzida pela matriz de
grafite.

A aplicagao de MIPs em eletrodos de pasta de carbono tem sido investigada para a
determinagdo de diferentes contaminantes e farmacos. Wong et al., (2015) demonstraram que
a incorporagdo de um polimero molecularmente impresso a uma matriz de pasta de carbono
pode favorecer o reconhecimento seletivo e melhorar o desempenho voltamétrico do sensor. De
forma semelhante, Khan et al., (2019) utilizaram um material impresso em uma plataforma de
pasta de carbono associada a pré-concentragdo adsortiva, obtendo resposta adequada para a

quantifica¢do do analito em amostras ambientais. Esses resultados demonstram que a etapa de
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retengdo do composto na superficie pode desempenhar papel relevante no aumento da
sensibilidade.

A aplicacdo de MIPs em plataformas eletroquimicas tem sido investigada para a
determinagdo de farmacos e contaminantes em diferentes matrizes. Zeb et al., (2021), por
exemplo, desenvolveram um sensor baseado em nanoparticulas magnéticas associadas a um
polimero molecularmente impresso para a quantificacdo de tetraciclina em amostras de leite.
Nesse sistema, o MIP contribuiu para o reconhecimento seletivo do antibiotico, enquanto a
plataforma eletroquimica permitiu sua determinacdo por meio da resposta voltamétrica. O
estudo também utilizou o NIP como material de controle, possibilitando avaliar a contribuigdo
das cavidades impressas em relacdo as interagdes inespecificas com a matriz polimérica.

A utilizagdo de MIPs em eletrodos de pasta de carbono retine, portanto, propriedades
complementares. Enquanto a pasta de carbono oferece condugdo elétrica, facilidade de
preparacdo e possibilidade de renovacao da superficie, o polimero impresso proporciona sitios
capazes de reconhecer e concentrar preferencialmente a molécula-alvo. Essa associacao
constitui uma estratégia adequada para o desenvolvimento de sensores destinados a
determinagdo seletiva de firmacos e contaminantes emergentes em matrizes ambientais e

bioldgicas.

3.4 Simulac¢io computacional

Na contemporaneidade, a simulagcdo computacional tem sido impulsionada como uma
ferramenta essencial no estudo e desenvolvimento de sistemas complexos que auxiliam na
otimizagdo para descrever inumeras propriedades fisico-quimica para aplicagdes especificas
através da modelagem computacional (Krdmer et al., 2024). Dessa maneira, simulacao ¢
dividida em dois métodos, onde sdo baseados na fisica Newtoniana, como a mecanica
molecular, e métodos quanticos, fundamentados na equagdo proposta pelo fisico austriaco
Erwin Schrodinger (Schrodinger, 1926). Essa equacdo foi um marco na fisica quéntica, pois
permitiu uma descrigdo matematica do estado quantico de uma particula ao longo do tempo,
fundamentando-se na dualidade onda-particula da matéria, que postula o comportamento
ondulatoério de particulas como elétrons. Onde, Schrodinger propds a interpretagdo dos orbitais
atdmicos como fungdes de onda estaciondrias (), cuja solucdo depende das coordenadas
espaciais do elétron e, em alguns casos, também do tempo. Podendo ser expressa de forma

simplificada pela equacdo (McArdle et al., 2020):
Hy = EY eq. (1)
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onde H representa o operador Hamiltoniano, o 1 ¢ a funcdo de onda eletronica e E
corresponde aos niveis de energia do sistema e outros parametros dependendo do operador
aplicado ao modelo. O operador Hamiltoniano ¢ um conceito central na mecéanica quantica,
logo incorpora as contribuigdes de energia cinética e potencial do sistema, permitindo o
tratamento matematico da funcao de onda para obter parametros energéticos (Haydock, 1980).

A resolucdo da equagdo de Schrodinger resulta em um conjunto de fungdes de onda e
niveis de energia que caracterizam as propriedades do sistema em estudo. Entretanto, a fun¢ao
de onda (¥) em si ndo possui um significado fisico direto, sendo uma entidade matematica que
descreve o estado quantico de uma particula. Por exemplo, os valores com fases positivos e
negativo nos orbitais ndo possuem uma interpretacao fisica clara, mas estdo relacionados a fase
da func¢ao de onda, como mostra o grafico para o entendimento disto para o orbital p na Figura

3.

Figura 3: Exemplo grafico para entendimento do orbital p.

W2 = Valores positivos  probabilidade de se
encontrar um elétron

1 Y4
Y
+

/ + -
/‘ Fase positiva Fase negativa

Fase positiva /
N6 ase negativa

¥

Y =Fungdo de onda (nao possui uma interpretagao fisico)

No6

Representagéao do orbital p

Fonte: Autoria prépria, 2025.
Diante disso, o fisico Max Born em 1926 sugeriu uma ideia probabilistica para essa

funcdo, onde o mddulo quadritico (1?) correspondesse a densidade de probabilidade de
encontrar um elétron em um ponto especifico no espaco (Haydock, 1980). Porém, a fun¢do de
onda pode se anular em certas regides como valores partindo do ntcleo, conhecido com n6
radial, ou seja, em valores especificos dos nos radiais, ¥ e 12 sdo zero, indicando probabilidade
nenhuma de encontrar um elétron. A Figura 3 exemplifica os nos para orbitais p.

Todavia, a equacao de Schrodinger se limitava apenas para sistemas com duas
particulas, como o atomo de hidrogénio que contém apenas um nucleo e um elétron. Para
espécies quimicas mais complexas, ndo ha solucdes fisicas plausiveis, tornando-se necessario
o uso de métodos aproximativos. Desse modo, diversos modelos computacionais foram

desenvolvidos, proporcionando uma abordagem mais acessivel para o estudo de interacdes
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moleculares, orbitais e distribuicdo eletronica em sistemas de maior complexidade (Woolley &

Sutcliffe, 1977%).

3.4.1. Aproximacio de Borh-Oppenheimer
A aproximacao de Born-Oppenheimer (BO) foi uma das primeiras e mais fundamentais
simplificagdes para os calculos de sistemas quanticos de multiplas particulas, como moléculas.
Onde, Max Born e Julius Robert Oppenheimer em 1927 assumiram que o movimento dos
nucleos atdomicos ¢ significativamente mais lento que o dos elétrons, gragas a grande diferenca
de massa entre essas particulas, possibilitando que os calculos das fung¢des de onda sejam
separados devido a pontos fixos de base, assim, reduzindo a complexidade computacional e o
tempo necessario para resolver a equacdo de Schrodinger em sistemas moleculares (Born &
Oppenheimer, 1927; Kramer, 2021; Woolley & Sutclifte, 1977).
Matematicamente, sem essa aproximacao de BO, para descrever o sistema molecular, o
Hamiltoniano total pode ser descrito como (Born & Huang, 1954; Born & Oppenheimer, 1927):
Hiotar = T + Heer eq. (2)
Onde, o termo T,, expressa a energia cinética nuclear e H,;,; representa ao hamiltoniano
eletronico, que mostra o comportamento dos elétrons no sistema representado na equagio 3
(Born & Huang, 1954; Born & Oppenheimer, 1927; Woolley & Sutcliffe, 1977b).
Hotor = To + Ve + Voo + V. eq. (3)
No qual, o hamiltoniano eletronico € escrito como os termos de energia cinética dos
elétrons (T,) e potenciais de energia de interacdo entre nucleo-elétron (V;,,), elétron-elétron
(V,e) e energia potencial de repulsdo ntcleo-nucleo (V,,;,), como V;,,, e T, € pode ser calculado
separadamente o H,;.; pode ser resumido da seguinte maneira:
Hotor = To + Voo + Voo eq. (4)
Essa simplificacdo permite o estudo da estrutura eletronica da molécula sem a
necessidade de considerar a movimentagdo nuclear, reduzindo significativamente o tempo
computacional e possibilitando calculos mais eficientes. No entanto, considerando a energia
potencial repulsao nucleo-nicleo pode-se somar a energia eletronica como evidencia a equagao

5:

ZiZ
Engeny = Eeter + Z{Vil 1 TII; eq. (5)
No qual,
-1 5 ZiZ
Hnucico = Ii\ilz_MiViZ + Zi\il y:lTII + Eciet) €q. (6)
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Ou, considerando a separagdo dos termos,

_1 -
Hyycio0 = ?ilz_MiViz + Egpet- eq. (7)

Onde, a energia cinética dos ntcleos ( Y17, 2_—1;1 V) depende do laplaciano dado por:

_ 32 32 32
Vi2= ﬁ-l_a_yz-l_ﬁ eq. (8)

Que calcula a segunda derivada da fun¢do de onda em relacdo as suas coordenadas

ziZ
espaciais (X, y e z), representado pelo operador laplaciano V2. Ja para termo (X1, ¥¥, — =l
il

representa a energia potencial de repulsdo nucleo-nicleo e o termo (E,;.;) mostra a energia
total do sistema (Born & Huang, 1954; Born & Oppenheimer, 1927; Rapp, 2016; Woolley &
Sutcliffe, 1977b).

Porém, a separacdo entre os movimentos nucleares permitida pela aproximagdo de
Born-Oppenheimer ¢ essencial para a modelagem de sistemas moleculares, mas ainda assim
ndo conseguia explicar em sistemas ainda mais complexos. Em particular, a interagdo elétron-
elétron (V,,) continua representando um desafio tedrico significativo, pois impede a obtencao
de solugdes exatas para a equagdao de Schrodinger, como mostra a equagao 9 ao aprimorar a
equacdo 4 ao promover desestabilizagdo do sistema devido ao aumento da repulsdo elétron-

elétron.

e2

H = =G SA77) = (LN o) + 3 e g eq. 9)

B ATEGT B
. . h? = . .
Logo, a energia cinética dos elétrons (%ZZ V?) também depende do laplaciano
e

apresentado na equagdo 8. Onde, h ¢ a constante de plank, nesse caso a reduzida (h)
(1,054571726x1073*].s), 0 m, é a massa do elétron (9,109 x 103! kg), o e é a carga elétrica
elementar (1,6x10'° C), &, ¢ a permissividade do vacuo (8,85x10712 F/m) e r é a distancia das
particulas envolvidas. O termo 2 serve para repulsdo de um elétron (A) e outro (a) seja
calculado apenas uma vez (Geiger, 2021; Slater, 1951).

Portanto, a resolucdo da equagdo foi lapidada com o desenvolvimento do método de
Hartree-Fock (HF), que propde uma abordagem aproximada para descrever a fun¢do de onda
de sistemas multieletronicos dada na equagao 10 de forma simples. No qual, em 1947 Douglas
Rayner Hartree propds um método aproximado considerando a funcao de onda total como um
produto de orbitais individuais e minimizar a energia do sistema descrevendo a interagdo
elétron-elétron, o que permitiu a resolugdo numérica da equagao de Schrodinger para sistemas

complexos, marcando um avanco fundamental na quimica quantica e na fisica tedrica.

f(l)lxa(a) >= ley €pal Xp eq. (10)
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Nesse sentido, a equacdo de HF nesse caso nao ¢ de autovalor, ja que as funcdes x, €
xp sdo diferentes entre si, porém, a ideia baseia no conceito de campo auto-consistente, no qual
cada elétron se move em um potencial médio gerado pelos demais elétrons do sistema.(Filho
Fiorini, 2020) O processo iterativo ¢ conduzido até que a energia total do sistema atinja um
valor estavel, ou seja, se fique na configuragdo de menor energia garantindo a auto-consistente
das fungdes de onda resultantes (Field, 2009; Valatin, 1961).

Inicialmente, o método HF apresentava barreiras devido a ndo consideragao explicita do
principio da antissimetria da fun¢do de onda eletronica. Esse problema foi resolvido por John
Clarke Slater, que introduziu o uso do determinante de Slater para representar a fungdo de onda
multieletronica, garantindo a obediéncia ao principio de exclusdo de Pauli (Field, 2009; Slater,
1951). Consequentemente permitiu a introdugio do operador de troca (K), o qual desempenha
um papel imprescindivel na reducao da repulsao eletronica entre particulas de mesmo spin.

Como a interagdo entre os elétrons € tratada apenas no nivel médio, a energia total dos
sistemas frequentemente ¢ superestimada. Para superar essa barreira, diversas metodologias
computacionais foram desenvolvidas a partir da abordagem Hartree-Fock. Os métodos ab initio,
como a teoria de perturbacdo de Mpoller-Plesset (MP) e a teoria Coupled cluster (CC),
introduzem correcdes sistematicas a energia do sistema através de expansdes da fun¢ao de onda
(Murphy; Messmer, 1991; Piela, 2020; Sherrill, 2017; Wolinski; Pulay, 1989).

Por fim, dentre os métodos mais promissores e generalizada, a teoria do funcional da
densidade (DFT), no qual, tornou-se uma das metodologias mais amplamente aplicadas na
mecanica quantica e fisica do estado solido devido a sua relagao custo-beneficio, permitindo o

estudo de sistemas bastante complexos € com boa precisao.

3.4.2. Teoria do Funcional da Densidade (DFT)

Em contraste com abordagens baseadas nas func¢des de ondas, como o método de HF, a
DFT adota a densidade eletronica p(r) como varidvel basica para descrever o estado
fundamental de sistemas com multicorpos. Esse método se fundamenta na aproximacao de
Thomas-Fermi e que foi formalizada pelos teoremas de Hohenberg-Kohn (HK) e Kohn-Sham
(KS) (Baker, 1930; Hohenberg; Kohn, 1964; Thomas, 1927). A DFT vem se consolidando
como ferramenta essencial na modelagem computacional de polimeros molecularmente
impressos, na analise da interagdo energética entre mondmeros € analitos para melhor

interligacao dos envolvidos (Li et al., 2024; Liang et al., 2022; Lima et al., 2025).
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O teorema de HK foi descrito que E, = [p] < [p], no qual, p ¢é a densidade exata e p
sendo a densidade eletronica aproximada de um sistema com n elétrons finitos situados em trés
coordenadas espaciais. De acordo com isso, a energia do estado fundamental pode ser escrita

pela equagao 11:

Eo = =5 XL (WD) V2% (1) —= Lo |

Zap(1) dv1 + 1 ffwdvldvz + Exc[p] €q. (11)
T1a 2 12

Onde, Y;(1), i = 1,2 ...,n sdo orbitais proposto por KS e E,.[p] ¢ a energia de troca e
correlacdo. Porém, para o DFT se abranger ao teorema de Kohn-Sham exposto na equacao 12,
em que contém o potencial externo efetivo (v,r(r). Logo, sendo correspondente ao teorema

variacional de HF, onde as equagdes sao autofungoes.

[—%‘72 + Veff(r)] Yi(r) = g;(r) eq.12

Diante disso, os orbitais de KS pode ser descrito pela equagao 13:
Fes(My;(1) = &x5%:(1), eq.13
Que por sua vez, o operador de Kohn-Sham (Fys) é representado da seguinte maneira:
Fis ==5V2 = Zo 7=+ 571 J5 (1) + Ve (D) eq.14

Dado que, o potencial V.. ¢ uma das diferencas entre o método Hartree-Fock e a Teoria
do funcional da densidade. Dessa maneira, o teorema de HK mostra o p ¢ exato para o estado
fundamental, e pode ser determinado pelos orbitais de KS, matematicamente mostrado pela
equacdo 15 (Kramer Augusto Cabral, 2021; Teixeira, 2014).

p(r) = Xy [y ()2 eq.15

A DFT também permite a analise de propriedades eletronicas, como a distribuicao de
carga, a densidade de estados e a energia de interagdo, que sdo fundamentais para entender
como os polimeros podem ser projetados para reconhecer e adsorver seletivamente o analitos

alvo como por exemplo a norfloxacino.

3.4.3. Conjunto de base
Os programas computacionais modernos utilizam diferentes conjuntos de bases para
caracterizar orbitais moleculares, sendo mais vistos na literatura os orbitais do tipo Slater (STO)
e os do tipo Gaussiana (GTO) expressas em formulas matematicas na equacao 16 e 17,
respectivamente.
Dsro (1, ¢9,0) = Nr" e Yy, (¢,6) eq.16
A Equagdo 16 (Oliveira Alves, 2024) representa os orbitais do tipo Slater, em que N ¢

o fator de normalizagdo, r ¢ a distancia radial ao nucleo, o n ¢ o nimero quantico principal, C
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¢ um parametro de decaimento exponencial que ajusta a forma do orbital, e Y}, (¢, 8) sdo os
harmoénicos esféricos que descrevem a dependéncia angular do orbital. Com isso, os orbitais
STO, cuja forma analitica se assemelha a solugdo exata da equagado de Schrodinger para d&tomos
contendo apenas duas particulas como hidrogénio, sio matematicamente mais adequados para

descrever sistemas eletronicos (Mohsenzadeh et al., 2024; Slater, 1930).

ar?. 1., m_n

Dorola,x,y,z) = Ne ™ x'y™z eq.17

Por outro lado, a dificuldade na resolugdo das integrais associadas aos orbitais STO
motivou o desenvolvimento das fungdes gaussianas (GTO). Na equagao 17 (PARANAIBA
VILELA NETO, 2009) , o N ¢é uma constante de normalizacdo, a € o expoente que determina
a largura da funcdo, e X, y, z sdo coordenadas cartesianas; os expoentes 1, m, e n sdo inteiros
ndo-negativos, distintos dos numeros quanticos, que definem a orientagdo nas coordenadas
cartersianas. A distdncia ao nicleo é expressa por r* = x> + y* + 7.

Entretanto, a dificuldade na resolugao das integrais associadas a esses orbitais levou ao
desenvolvimento dos orbitais GTO, que aproximam a fung¢ao radial dos STO por meio de uma
combinacdo de fungdes gaussianas, por exemplo o método STO-nG, onde "nG" indica o
numero de fungdes gaussianas utilizadas para representar um unico orbital STO, permitindo um
melhor tratamento da fung¢ao radial e tornando os calculos computadorizados melhores (Hehre;
Stewart; Pople, 1969; Lewars, 2011; Stewart, 1970).

No entanto, a STO em sua aplicag@o pratica € restrita pelo alto custo computacional,
necessitando de supercomputadores para resolugdo das integrais associadas que exige o uso de
séries infinitas. Para superar essa limitacao, os conjuntos GTO foram desenvolvidos a partir da
combinagao linear de multiplas funcdes gaussianas, ajustadas para adaptar a forma dos STO, a
figura 4 mostra um exemplo dos formatos. Posto que reduza a complexidade matematica, exige
o uso de varias fungdes gaussianas para caracterizar adequadamente cada orbital do tipo Slater,
0 que pode aumentar consideravelmente o processamento computacional (Ditchfield; Hehre;

Pople, 1971; Hehre; Stewart; Pople, 1969).
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Figura 4: exemplificacdo do formato da STO e GTO
 x(1) 4 x(r)

L 2
‘l’ﬁ

Tipo Gaussiana Tipo Slater

Fonte: adaptado de (Moradabadi, 2017).

A medida que os métodos de modelagem computacional evoluem, torna-se essencial a
adocao de conjuntos de base e funcionais que conciliem precisdo e eficiéncia, especialmente
em sistemas moleculares com interagdes eletronicas complexas. No presente trabalho, os
calculos foram conduzidos no modulo DMol® do Materials Studio, utilizando o funcional
hibrido B3LYP (Becke, 3-parameter, Lee-Yang-Parr), que combina a troca de Hartree-Fock
com a correlagdo da Teoria do Funcional da Densidade (Becke, 1988, 1993; Lee; Yang; Parr,
1988). Esta parametrizagdo ¢ amplamente reconhecida por sua robustez na descri¢ao de
sistemas organicos e na previsao de interacdes de hidrogénio e dispersivas.

Com o objetivo de representar adequadamente as interacdes de van der Waals,
frequentemente negligenciadas por funcionais convencionais, foi aplicada a correcdo de
dispersao DFT-D no modelo de TS, que ajusta os coeficientes de dispersdao com base na
densidade eletronica local (Tkatchenko; Scheffler, 2009). Para a descri¢do dos orbitais
moleculares, foi utilizado o conjunto de base DNP (Base Numérica Dupla com Polariza¢ao),
que se refere a uma base de calculo especifica empregada nas avaliagdes de energia e geometria,
sendo comparavel a conjuntos gaussianos do tipo duplo-zeta com polarizagao (como 6-31G**),
sendo especialmente eficaz para sistemas moleculares complexos, configurado com um arquivo
de base (basis file) de 3.5 A, garantindo maior flexibilidade na representacdo das densidades
eletronicas e uma boa relagao entre custo computacional e precisdo (Delley, 2000; Inada; Orita,

2008).

4. MATERIAIS E METODOS
A pesquisa foi realizada no laboratério de sintese, laboratdrio de processos
biotecnoldgicos localizado no Centro Integrado de Inovacdo Tecnologica do Semidrido —

CITED e Centro de engenharia — CE ambos localizado na UFERSA e no Grupo de Pesquisa
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Tecnologia de Materiais para Remediacdo Ambiental (TecMARA), Faculdade de Ciéncias e
Universidade Nacional de Engenharia do Lima/Peru. A metodologia foi executada em
diferentes fases: Modelagem computacional, reagentes e solucgdes, sintese do MIP e NIP,
técnicas de caracterizacdo, determinacdes das condigOes ideais de adsor¢do, cinética de
adsorc¢do, isoterma de adsor¢do, avaliagao de seletividade, teste da reusabilidade, amostra real

com leite bovino e por fim desenvolvimento do sensor eletroquimico.

4.1 Reagentes e solugdes

Os reagentes utilizados para a sintese do MIP foram o acido metacrilico 99% (MAA)
como monomero funcional, Dimetacrilato de etilenoglicol 98% (EGDMA) sendo mondmero
estrutural/cross-linker, persulfato de potassio 99% (KPS) como iniciador radicalar, agua
destilada, e como molécula molde o norfloxacino 98% (NOR). Para o estudo de seletividade,
utilizaram-se trés firmacos: paracetamol, Acido acetilsalicilico, sulfatiazol e sulfanilamida,
todos fornecidos pelo Sigma-Aldrich®. Para o estudo de potencial hidrogenidnico (pH) ¢
preparado solucdes de acido cloridrico (HCl) e hidréxido de sédio (NaOH) ambas com
concentragdes 0,1 mol L' ambos fornecidos pela Dindmica®. Para remoc¢io da cavidade
seletiva, foi utilizado 4cido acético glacial (Neon®), dlcool etilico absoluto P.A (Synth®). Para
os ensaios de pH no ponto de carga zero (pHPCZ), utilizou-se cloreto de s6dio (NaCl) P.A.
(Exodo Cientifica®). Nos experimentos com amostra real, foi empregado leite bovino
desnatado adquirido em Mossor6/RN. Para a construcdo do sensor eletroquimico, foram

utilizados cloreto de potéssio (KCI), 6leo mineral e p6 de grafite.

4.2 Simula¢do computacional

Para a realizacdo da simulagdo computacional, foram utilizados softwares do pacote
BIOVIA®, sendo o Discovery Studio empregado para a modelagem das moléculas envolvidas
na sintese do MIP e do NIP, por se tratar de uma plataforma gratuita e de facil manuseio.
Posteriormente, os calculos de interagdo energética entre o analito NOR e os mondmeros, em
complexos na propor¢ao 1:1, foram conduzidos no Materials Studio por meio do moddulo
DMol®. Todas as moléculas foram otimizadas com o célculo de frequéncias vibracionais
ativado, a fim de garantir a auséncia de valores negativos, assegurando que os sistemas se
encontram em estados de energia minima. Os parametros computacionais utilizados incluiram
o funcional hibrido B3LYP, o conjunto de base DNP 3.5 (Double Numerical plus polarization),
a correcdo de dispersao DFT-D com o esquema de Tkatchenko—Scheffler (TS), bem como o

modelo de solvente implicito COSMO (Conductor-like screening Model), considerando agua
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como meio. A qualidade de calculo foi definida como boa (fine) no moédulo DMol®. Apos a
otimizagdo individual das moléculas, os complexos entre o0 NOR e os mondmeros foram
construidos utilizando a ferramenta de localizagao de adsor¢do, permitindo o célculo da energia

de interagao, conforme exemplificado nas Figuras 5 e detalhado na Tabela 1.

Figura 5: Complexo com proporc¢io de 1:1 de a) NOR e M3 e b) NOR e M10

°° Carbono
OC/ Hidrogénio
Nitrogénio
Q Flior
. Oxigénio

Fonte: Autoria propria, 2026.
Para simulagdo computacional com énfase na energia de interacdo da norfloxacino,

junto com 10 mondmeros funcionais (tabela 1), os quais foram nomeados de M1 a M10 com

intuito de simplificacdo da discussdo dos resultados, foi utilizado o Materials Studio.

Tabela 1: Mondmeros estudados na simulacdo computacional para a sintese do MIP.

Sigla Monomero
AA Acido acrilico

AAm Acrilamida

MAA Acido metacrilico
MBAA bis-acrilamida de N, N metileno
HEMA 2-Hidroxietil metacrilato

4-VP 4-Vinilpiridina
AEMA (2-Aminoetil) - metacrilamida

STY Estireno

DVB 1,4-Divinilbenzeno

EGDMA Etilenoglicol dimetacrilato

Fonte: Autoria propria, 2025.
Logo, a energia de interagdo ¢ o resultado que permite avaliar o melhor complexo que
pode interagir com o analito e isso pode ser expressado em termo matematicos (equagdo 18),

como dito por (Gongalves de Lima et al., 2025).
Einter = Ecomplexo — Eqnatito — Em eq.18

No qual, Einter € a energia de interacdo, Ecomplexo € a energia total do sistema que subtrai

a Eanaiito que € a energia da norfloxacino com a diferenca de Em a energia do monomero. A
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partir desse calculo, torna-se possivel identificar o complexo mais estavel, ou seja, aquele que
apresenta a menor energia de interagdo, o que indica uma maior probabilidade de formacao e
uma melhor afinidade com o analito-monomero (Gongalves de Lima et al., 2025).

Os calculos do mapa de potencial eletrostatico (MEP) foram realizados sob as mesmas
configura¢des anteriores, apenas com a adicdo das propriedades de orbitais, densidade
eletronica e potencial eletrostatico para visualizacdo da distribuicdo de cargas, conforme
ilustrado na Figura 17. Também foram obtidos os orbitais HOMO e LUMO de cada sistema,
possibilitando a posterior determinagdo dos parametros de reatividade eletronica global, como
potencial quimico (p), dureza quimica (1) e eletrofilicidade (), os quais foram calculados a

partir das equagdes tabela 2 e cujos resultados encontram-se na Tabela 4.

Tabela 2: Parametros obtidos a partir das energias dos orbitais HOMO e LUMO.

Interpretacio em

Parimetro Equacao Descricao
quac¢ ¢ MIP
. Pode indicar
Diferenga  entre  os .
bitai 1 bai facilidade de
orbitais; valores baixos
Energia de gap (E E =E - E o ) interacio do
g gap ( gap) gap LUMO HOMO indicam maior AQ
. mondmero com o
reatividade.

farmaco.

. i Auxilia a prever se o
(E +E ) Tendéncia da molécula R p
monomero
— \HOMO Lumo em ganhar/perder . ,
2 ] funcionara ~ como
elétrons.

Potencial quimico (p)

doador ou aceptor.
Mondémeros  mais

. E, — E Resisténcia a mudanca duros tendem a ser
Dureza quimica (1) =( HoMO Lumo) . A ¢ .
2 na densidade eletrbnica.  menos reativos e
seletivos.
Valores altos
2 . . . . .
.. uantifica a capacidade indicam maior
Eletrofilicidade () w = o Q . , P o
(2n) de aceitar elétrons. probabilidade  de

ligacdo ao farmaco.
Fonte: Adaptado de (Bhatia, 2024; Domingo; Rios-Gutiérrez; Pérez, 2016).

Dessa maneira, os parametros eletronicos derivados dos orbitais de fronteira, bem como
os indices de reatividade apresentados na Tabela 2, constituem a base tedrica necessaria para a
discussao das propriedades associadas as energias de HOMO-LUMO e a interacdo energética
entre as moléculas. Esses resultados fundamentam a analise subsequente e fornecem subsidios
essenciais para a etapa de sintese experimental, estabelecendo a conexdo entre analito-

monomero.

4.3 Sintese do MIP e do NIP
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Para sintese do MIP (figura 6) utilizou-se o método de adaptado de Bessa et al., 2026
por precipitacao, onde adiciona 0,02 mmol de NOR, em seguida, adicionou-se o farmaco a 50
mL de dgua destilada contido em um béquer em agitador magnético. Em seguida tomou 1,2
mmol de MAA. Apos isso, o material foi deixado reagindo por 3 horas a temperatura ambiente.
A seguir eleva-se a temperatura a 80°C e adiciona 5 mmol de EDGMA e depois adiciona 1
mmol de KPS e aguardou-se a formag¢ao do polimero impresso molecularmente precipitado no
solvente. O polimero ndo impresso molecularmente (NIP) também foi sintetizado utilizando o
mesmo método, com a exce¢ao da auséncia do analito. Posteriormente o material foi secado
utilizando uma estufa a 60°C por 12h. Na sequéncia, com material ja seco foi utilizado um
almofariz para macerar o material, deixando em pd de aspecto fino. O material ja preparado e
macerado ¢ lavando em trés etapas, a primeira etapa com uma solu¢ao (9:1) de metanol e acido
acético, a segunda etapa com etanol P.A e por tltimo com agua destilada com cerca de 8h por
lavagem e analisada por UV-vis para detectar o pico como mostrado na figura 19. Por fim, o
material foi submetido a secagem novamente utilizando a estufa a 60°C por 12h e armazenado

para os devidos testes.

Figura 6: Representacio esquematica da sintese do MIP.

MAA
3h
+ sob
:: agitacdo

50mL 0,02 mmol 1,2 mmol

Agua NOR

80°C

KPS

sob agitagcédo
30 min

Fonte: Autoria propria, 2025.
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4.4 Técnicas de caracterizacao

4.4.1 Microscopia eletronica de varredura (MEYV)

Para observar as propriedades morfolégicas de formagao e uniformidade dos polimeros
foi realizado o MEV no centro de pesquisa em ciéncias vegetais do semidrido —
CPVSA/UFERSA no Laboratorio de Microscopia Eletronica, utilizando o equipamento tescan
modelo vega3 mostrado na figura 7, com voltagem de feixe de elétrons de 30 kV, em diferentes
resolugdes ampliando em 5kx, 10kx,25kx,40kx com escala que variam de acordo com a

ampliacao (1 um; 2 um, 5 um e 10 pm).

Figura 7: Microscopio eletronico Tescan modelo Vega 3.

Fonte: Autoria propria, 2025.
Visto que, o microscoOpio possui uma fonte que dispara continuamente um feixe de

elétrons na amostra durante o experimento, fazendo uma varredura em sua superficie. Onde, as
energias dos elétrons geradas durante a interacao sao direcionadas para um detector existente
no aparelho, logo, sdo analisadas e interpretadas pelo mesmo, resultando em imagens de alta

resolucao.

4.4.2 Espectroscopia no infravermelho por transformada de Fourier (FTIR)

A técnica de FTIR foi empregada para caracterizar as estruturas dos analitos e reagentes
utilizados na sintese dos polimeros, com o objetivo de identificar grupos funcionais por meio
da absorc¢ao de radiagdo infravermelha. As analises foram realizadas no equipamento Cary 630
da Agilent (figura 8), com moédulo ATR, no laboratério do Nucleo de Pesquisa em Economia

de Baixo Carbono (NPCO.). O uso do modulo ATR permitiu a andlise direta das amostras, sem
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necessidade de preparacdo extensiva, fornecendo espectros de alta resolugdo para a

identificacdo de ligagdes quimicas e grupos funcionais presentes nos polimeros.

Figura 8:FTIR Cary 630 da Agilent

Fonte: Autoria proépria, 2025.

4.4.3 Espectroscopia UV/Visivel (UV-Vis)

O UV-Vis foi utilizado para analisar as propriedades opticas das amostras, com foco na
absor¢do de radiagdo na regido do ultravioleta e visivel. As andlises foram realizadas no
laboratorio de processos de biotecnologia no CE/UFERSA, utilizando o espectrofotdmetro
Gehaka VIS-340G (figura 9). Este equipamento permitiu a obten¢do de espectros de absorgao,

essenciais para a quantificacdo de compostos e a avalia¢do da adsor¢do dos materiais.
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Figura 9: Espectrofotdometro Gehaka VIS-340G utilizado nas analises UV-Visivel.
1 1

D, e

Fonte: Autoria prépria, 2025.

4.4.4 Analise termogravimétrica (TGA)

Para a analise termogravimétrica do MIP e do NIP foi avaliada por meio do Analisador
Térmico Simultaneo (STA) Q600 (figura 10). As analises foram com uma faixa de temperatura
de 30 a 800 °C, com uma taxa de aquecimento de 10 °C min"'. Essa caracterizagdo possibilita
a avaliacdo da perda de massa dos polimeros em fun¢do da temperatura, assegurando a
observagao sobre a decomposi¢do de acordo com aumento da temperatura e a estabilidade dos

polimeros sintetizados.

Figura 10: Analisador térmico simultineo (STA) Q600

Fonte: Autoria Propria, 2026.

4.4.5 Determinacio Ponto de carga zero (PCZ)
O ponto de carga zero (pHpez) do MIP e do NIP foi determinado pelo método do

deslocamento de pH, amplamente empregado para a caracterizacdo da carga superficial de
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materiais poliméricos. Inicialmente, foi preparada uma solugao eletrolitica de cloreto de sddio
(NaCl) 0,01 mol-L™", utilizada como meio inerte para minimizar variacdes de for¢a idnica
durante o experimento.

Ensaios foram conduzidos em triplicata para ambos os materiais (MIP e NIP), em uma
faixa de pH inicial entre 2 e 10. O ajuste do pH das solugdes foi realizado cuidadosamente por
meio da adi¢do de solu¢des padronizadas de acido cloridrico (HC1) 0,01 mol-L™! e hidroxido de
sodio (NaOH) 0,01 mol-L™', conforme necessario, utilizando-se um pHmetro previamente
calibrado (figura 14). Apds o ajuste, os valores de pH inicial (pHo) foram devidamente

registrados.

Figura 11: Agitador tipo Wagner modelo TE-160

Fonte: Autoria Prépria, 2026.

Em seguida, aliquotas de 20 mL da solucao de NaCl, previamente ajustadas ao pH
desejado, foram transferidas para tubos Falcon de 50 mL. A cada tubo foi adicionada 20 mg do
material polimérico (MIP ou NIP). Os sistemas foram entdo submetidos a agitacdo continua em
agitador do tipo Wagner da TECNAL modelo TE-160 Figura 11, a temperatura ambiente, por
um periodo de 24 horas, visando garantir o equilibrio entre a superficie do material e a solucao.

Decorrido o periodo de agitacdo, foram determinados os valores de pH final das
solucdes. A variacdo de pH (ApH) foi obtida pela diferenga entre o pH final e o pH inicial de

cada ensaio. Para a determina¢do do ponto de carga zero, foram selecionados dois valores
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consecutivos de pH inicial, denominados pH: e pHz, correspondentes aos pontos experimentais
imediatamente anterior e posterior ao pHpcz, nos quais ocorreu a mudanca de sinal de ApH
(Nascimento et al., 2014). As respectivas variacdes de pH associadas a esses pontos foram
definidas como ApH: e ApHo.

O valor do pHycz foi entdo calculado por interpolagdo linear entre esses dois pontos
experimentais, conforme a Equacgdo 19, na qual pH: e pHa representam os valores de pH inicial
que delimitam o ponto de carga zero, enquanto ApH: e ApH: correspondem as variagdes de pH

associadas a esses valores (Zhou et al., 2022).

0—ApH
PHpe, = P + () - (0Ha = pHy) q.19

A Equacao 19 descreve o célculo do pHpe, por interpolagdo linear entre dois valores
consecutivos de pH inicial, selecionados com base na mudanga de sinal de ApH, conforme

obtido experimentalmente.

4.4.6 Ensaio de area superficial pelo método Brunauer-Emmett-Teller (BET)

Para a analise da area superficial das amostras foi realizada, utilizando com equipamento
de area superficial Gemini VII 2390 (Figura 12). As condi¢des experimentais incluiram pressao
de saturacdo de 760.000 mmHg, espaco livre de 0.0353 cm?, massa de amostra de 0.1043 g e
densidade de 1.000 g/cm?. O tempo de equilibrio foi de 5 segundos, e a taxa de evacuagao do
sistema foi de 1000.0 mmHg/min. Foi realizado o método de Brunauer-Emmett-Teller (BET)

para a determinacdo da area superficial especifica das amostras.

Figura 12: Representacio do Analisador de area superficial Gemini VII 2390.

Fonte: Autoria propria, 2025.



45

4.5 Otimizacao dos parametros analiticos

4.5.1 Estudo da curva analitica

Foi realizada a preparagio de solugdes com concentragdes variando de 1 a 8 mg L™
(figura 13) para determinar a absorbancia maxima do norfloxacino. As leituras foram obtidas
no espectrofotometro UV-Vis utilizando cubeta de Quartzo, possibilitando a construgao da

curva de calibracdao e comprimento de onda do fArmaco.

Figura 13: solucdes de 1 a 8 mg L™ de norfloxacino.

[

Fonte: Autoria prépria, 2025.

4.5.2 Estudo de massa

O estudo de massa ¢ realizado para avaliar a variagdo da massa do polimero (MIP e
NIP), logo, foram pesados em diferentes erlenmeyers massas de 5, 10, 15, 20 e 25 mg de cada
polimero, dispersos em 20mL de uma solucdo de norfloxacino com concentragio de 7 mg L™,
todas em triplicata. Em seguida, as amostras foram submetidas a incubadora shake modelo TE-
420 da Tecnal® (Figura 14), a 160 rpm e 30°C, por tempo de interagao de 180 minutos. O
material dos erlenmeyers foi colocado em tubos tipo falcon e centrifugado a 2000 rpm, a fim
de precipitar material e retirar apenas o sobrenadante de cada tubo, para ser filtrado com filtro

de seringa de nylon 0,45 um de didmetro, e por fim, a amostra foi analisada no UV-vis/340-G.
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Figura 14: Incubadora shake modelo TE-420
ATAZA

Fonte: Autoria proépria, 2025.
Com o objetivo de calcula a porcentagem (%) de adsorcao foi utilizado a equagdo 20,

em que, ¢ calculado a diferenca dos valores da absorbancia inicial (ABS;y;ciq;) da solucdo de
norfloxacino na concentragio de 7 mg. L! e da absorbancia final (ABSg;y4;) da solugdo restante

apos interagdo com os MIP/NIP.

~ _ ABSiniciai—ABSE;
% de adsor¢io = —zelal—>Fmal - 1() eq.20
ABSinicial

4.5.3 Estudo do potencial hidrogeniénico (pH)

Para avaliar o efeito do pH na interagdo da molécula-alvo com as cavidades impressa
do polimero, foram preparadas cinco solu¢des de norfloxacino com concentra¢io de 7 mg L™,
ajustadas para os valores de pH 3, 5, 7, 9 e 11, utilizando o pHmetro digital modelo DL-PH do
fornecedor Del Lab® (figura 15). Cada solugdo foi dispersa com 20 mg de cada polimero,
conforme o estudo de massa, em triplicata. Em seguida, foram feitos 0 mesmo procedimento
do estudo anterior: retirado do erlenmeyer para tubo, centrifuga, filtragem e analise no 340-

G/UV-Vis e calculo da porcentagem de adsor¢do com a equagao 20.
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Figura 15: pHmetro digital modelo DL-PH com solugiio de norfloxacino (7 mg L) em pH natural

Fonte: Autoria prépria, 2025.

4.6 Cinética de adsorcao

Com as condigdes ideais de adsor¢do estabelecidas (concentracdo, massa e pH), foi
realizado o estudo da cinética de adsor¢ao utilizando MIP e NIP (20 mg). Os ensaios foram
conduzidos em triplicata com tempos de contato de 5, 10, 20, 30, 60, 90, 120, 150 e 180
minutos. Posteriormente, as amostras dos erlenmeyers foram colocados em tubos tipo falcon e
centrifugado a 2000 rpm, onde foi retirado sobrenadante de cada tubo, para ser filtrado com
filtro de seringa de nylon 0,45 pm de diametro, e por fim, a amostra foi analisada no 340-G/UV-
Vis. Posteriormente, os resultados foram ajustados aos modelos cinéticos de diferencial de
pseudo-primeira ordem, diferencial de pseudo-segunda ordem, diferencial de difusdo
intraparticula, Elovich e Avrami apresentados na tabela 3, sendo analisados estatisticamente
pelos critérios de Akaike para determinar o modelo mais adequado e para isso € necessario

reconhecer a quantidade adsorvida do material dada por a equagdo 21 (De Souza et al., 2025).

_ (CoCeV
m

qE eq.21

Onde, qE ¢ a quantidade adsorvida, Co ¢ concentracdo inicial do adsorvato, Ce ¢ a
concentragdo do adsorvato em equilibrio, o V é volume da solugdo utilizado nos testes e m € a
massa do adsorvente empregado nos testes.

Tabela 3: Equacgdes dos modelos cinéticos de adsorcao e respectivas interpretacdes.

Modelo Cinético Equacio Matematica Parametros Principais Interpretacio
Fisica




ki: constante da taxa de Adsor¢do fisica
adsorcdo de pseudo- controlada pela
. dq, primeira ordem (min™'); taxa de variagdo
Pseudo-primeira ordem dt ki (qe = 90 de ¢ q¢ quantidades disponibilidade
adsorvidas no equilibrio e de sitios livres.
no tempo (mg-g ™).
de ¢ q¢ quantidades Adsor¢do quimica
dq adsorvidas no equilibrioe com troca ou
Pseudo-segunda ordem —t = ky(qe — q0)? no tempo (mg-g'). compartilhamento
dt ko: constante da taxa de elétrons.
(g.mg'-min")
a: taxa inicial de adsorcdo  Superficie
(mg.g'*min); heterogénea com
B: constante de dessorcdo energia de
Elovich % = qe-Bat (g/mg) ativacdo variavel
dt q¢: quantidade de soluto
adsorvido por quantidade
de adsorvente (mg. g™!).
kq: coeficiente de difusdao  Controle por
(mg.g™'*min®-%); transporte do
Difusido C: espessura da camada adsorvato dentro

intra-particula

qt= Kd.to's + C

limite (mg. g!).

dos poros do
adsorvente.

kav: constante cinética de

Adsor¢édo de

Avrami. multiplos

Avrami g = g, (1 —e kavt™)  n: expoente relacionado mecanismo para
ao mecanismo do processo de
processo. cristalinizacao

Fonte: adaptado de (Gonzalez et al., 2024; Nascimento et al., 2014).
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4.7 Isoterma de adsorcio

O estudo das isotermas de adsor¢do tem o intuito de avaliar o desempenho dos polimeros
em diferentes concentragdes do farmaco. As analises foram conduzidas da mesma maneira dos
outros experimentos descritos nos paragrafos anteriores. Nesse procedimento foi utilizado a
temperatura 30°C, 40°C e 50°C, utilizando oito concentragdes de NOR (1 a 8 mg L). As
condi¢des otimizadas foram mantidas constantes: 60 minutos de contato, pH 7 e 20 mg dos
polimeros e 20 mL de solucdo.

Os dados obtidos foram ajustados aos modelos de Langmuir e Freundlich, a fim de
descrever o comportamento de adsor¢ao em termos de homogeneidade ou heterogeneidade dos
sitios ativos, bem como a capacidade maxima de adsor¢do e a intensidade das interagdes
envolvidas.

A isoterma de Langmuir parte do pressuposto de que a adsor¢do ocorre em sitios
energeticamente equivalentes, formando uma monocamada sobre a superficie do adsorvente,

sem interacao entre as moléculas adsorvidas. O modelo também considera a existéncia de uma
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quantidade maxima de adsorvato que pode ser retida, representando a saturagdo da superficie

(De Souza et al., 2025). A equagao linearizada do modelo de Langmuir € expressa por:

AmaxKCe
= —" eq. 22
e 14+K;.Ce q

Em que, g. ¢ a quantidade de norfloxacino adsorvido no equilibrio (mg g™'), C. ¢ a
concentracao residual no equilibrio (mg L"), qmax € capacidade maxima de adsor¢ao (mg g')
e K sdo as constantes de equilibrio e afinidade do modelo de Langmuir.

A isoterma de Freundlich, por sua vez, descreve processos de adsor¢do em
multicamadas sobre superficies heterogéneas, assumindo que os sitios ativos apresentam
energias de adsor¢do ndo uniformes e que a adsor¢ao ocorre de maneira nao ideal (Manrique
Rodriguez et al., 2025a). A equagdo empirica correspondente é representada por:

Ge = KoCM" eq. 23

Onde, g. ¢ a quantidade de norfloxacino adsorvido no equilibrio (mg g™), C. ¢ a
concentra¢do no equilibrio (mg L"), e Kr ¢ uma medida da capacidade de adsorcao do polimero

para o analito alvo, //n (expoente de heterogeneidade) descreve a heterogeneidade dos sitios de

adsor¢do na superficie do polimero.

4.8 Avaliacao da seletividade

A seletividade dos polimeros foi avaliada por meio da adsorcao de quatro farmacos
distintos: paracetamol, acido acetilsalicilico, sulfatiazol e sulfanilamida (Figura 16). Com o
objetivo de verificar a capacidade do MIP, cujas cavidades foram formadas especificamente
para o norfloxacino, em reconhecer seletivamente esse farmaco frente a outras moléculas
estruturalmente distintas, avaliando-se também a ocorréncia de interacdes ndo especificas em
sitios adicionais do polimero.

Inicialmente, foi construida uma curva de calibragdo individual para cada farmaco, a
fim de determinar o respectivo comprimento de onda méximo de absor¢dao (Améx). Esse
procedimento foi essencial para assegurar a quantificagao precisa das solucdes durante os
ensaios de adsor¢do, visto que cada composto apresenta bandas caracteristicas distintas no

espectro UV-Vis.
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Figura 16: Moléculas dos farmacos presentes no teste de seletividade a) paracetamol; b) acido
acetilsalicilico; c) sulfatiazol; d) sulfanilamida e)norfloxacino.
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Fonte: Autoria propria, 2025.
Os ensaios foram realizados em triplicata, empregando solu¢des dos farmacos na

concentragio de 7 mg L', com o pH ajustado para 7.0, utilizando 20 mg dos polimeros MIP e
NIP em contato com 20 mL de solu¢do sob agitacao na incubadora shaker em 30° por 60 min.
Ap6s o tempo de equilibrio, as suspensdes foram centrifugadas e os sobrenadantes analisados
em espectrofotometro UV-Vis.

Os farmacos apresentados na Figura 16 foram empregados como analitos de referéncia
nos ensaios de seletividade. A sele¢do foi fundamentada em suas diferencas estruturais e
funcionais em relag@o ao norfloxacino, além da disponibilidade desses compostos em bancada,
o que viabilizou sua utilizagdo experimental. Essa estratégia permitiu avaliar a especificidade
das cavidades formadas no MIP em comparagdo com outros farmacos estruturalmente distintos,

evidenciando a distingdo entre interacdes especificas.

4.9 Estudo da capacidade de reusabilidade do MIP
O estudo da reusabilidade do MIP foi conduzido, com procedimento experimental

adaptado de Souza (2024), a fim de avaliar a estabilidade e capacidade de reutilizagdo do
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material apos sucessivos ciclos de adsor¢ao e regeneragdo. Os ensaios foram realizados em
condig¢des controladas de pH 7,0, concentragdo inicial de norfloxacino de 7 mg L', temperatura
de 30 °C, agitacdo de 160 rpm e tempo de contato de 60 minutos. Em cada ciclo, foram
adicionados 20 mg de MIP a 20 mL da solugdo do analito, realizando-se os experimentos em
triplicata.

Ao término de cada ciclo de adsor¢do, as amostras foram centrifugadas e filtradas (0,45
um), sendo o sobrenadante analisado por espectrofotometria UV-Vis a 272 nm para
determinagdo da concentragao residual de norfloxacino. Os solidos correspondentes ao MIP de
cada triplicata foram entdo reunidos, lavados e regenerados para posterior reutilizagdo. O
processo de regeneragdo consistiu na lavagem sequencial relatado no item 4.3. Em seguida, o
material foi seco a 60 °C.

O MIP regenerado foi submetido a novos ciclos de adsor¢ao sob as mesmas condi¢oes
experimentais, visando avaliar sua reusabilidade ao longo de sucessivos processos de adsor¢ao—
regeneragdo. A eficiéncia de adsor¢cdo em cada ciclo foi calculada pela relagdo entre as
concentragdes inicial (Co) e final (C;) do analito, conforme a Equagao 20.

Para a avaliacao da reusabilidade do material, a eficiéncia de adsor¢ao do MIP sem reuso
foi adotada como referéncia (R;), sendo definida como 100%. As eficiéncias de remogao
obtidas nos ciclos subsequentes de adsor¢ao—regeneragao foram normalizadas em relacdo a esse
valor, permitindo a determinagdo da reten¢do de eficiéncia de adsor¢do do material ao longo

dos ciclos de reutiliza¢do, conforme a Equagao (24):
ER(%) = 2x 100 eq. 24
1

Em que R,(%) corresponde a eficiéncia de remog¢ao do norfloxacino no ciclo n de
adsor¢do e R;{(%) a eficiéncia obtida no primeiro ciclo, adotado como referéncia. Essa
normalizagdo permite avaliar a retencdo da eficiéncia adsorvente do MIP ao longo dos

sucessivos ciclos de regeneracdo, independentemente da eficiéncia absoluta inicial.

4.10 Amostra real com leite bovino

Para verificar a aplicabilidade dos materiais em condi¢des praticas, utilizou-se leite
bovino desnatado adquirido em estabelecimento comercial na cidade de Mossor6/RN. O
preparo da amostra foi realizado por meio de um método adaptado de Mortari et al., (2025). A
amostra foi inicialmente diluida 100 vezes em agua destilada e transferida para tubos Falcon de
15mL, sendo submetida a centrifugagdo a 2000 rpm por 30 min. Essa etapa teve como
finalidade promover a separacdo da fracao liquida do leite, removendo gorduras e parte das

proteinas precipitadas, o que contribui para reduzir a turbidez e minimizar interferéncias na
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leitura espectrofotométrica. O sobrenadante resultante foi cuidadosamente coletado e filtrado
em membrana de nylon de 0,45 um, e em seguida filtrada novamente em membrana de nylon
de 0,22 um, originando a amostra real tratada empregada nos ensaios.

Com as condigdes experimentais ajustadas (pH 7.0; massa de 20 mg de polimero; tempo
de contato de 60 min em shaker), prepararam-se solu¢des de norfloxacino com leite tratado nas
concentragdes de 3, 5 e 7 mg L. Os experimentos foram conduzidos em triplicata, utilizando
20 mL de solugao em contato com o MIP e, com o controle, NIP. Apds o periodo de equilibrio,
as solugdes foram novamente centrifugadas, e o sobrenadante foi analisado em
espectrofotometro UV-Vis (modelo 340-G), registrando-se a absorbancia no comprimento de
onda de 272 nm. Devido aos valores de absorbancia iniciais excederem 1,0, as amostras foram
previamente diluidas na razao 1:10 com o leite tratado como diluente, de modo a preservar a
matriz da amostra e garantir a confiabilidade da leitura espectrofotométrica. Para avaliar o
desempenho dos adsorventes nas amostras reais, foi calculada a porcentagem de recuperago

(%R), adaptada de Mortari et al., (2021). Encontrada conforme a Equagao 24:
%R = Cencontrado 10 Eq. 25

0

4.11 Desenvolvimento do Sensor eletroquimico baseado em um polimero inteligente

A pasta de carbono modificada foi preparada de acordo com o procedimento descrito
por (Khan et al., 2019; Wong et al., 2015), com adaptagdes para o sistema de norfloxacino. Os
parametros empregados na preparagdo do eletrodo foram definidos considerando os resultados
obtidos durante a otimizagao das condicOes de adsorcao do MIP. Nos ensaios de adsorcao,
foram utilizados 20 mg de polimero, enquanto, para a preparacao do eletrodo, empregaram-se
10 mg, correspondentes a 50% da quantidade utilizada.

Inicialmente, 90 mg de p6 de grafite e 10 mg do polimero (MIP ou NIP) foram
homogeneizados com 1,0 mL de solugdo de KCI 0,1 mol L™, empregada para aumentar a
condutividade elétrica do analito. A mistura foi macerada em almofariz e pistilo por cerca de
20 min até a obtencdo de uma pasta uniforme e mantida em repouso por 12h a temperatura
ambiente para completa desidratagdo em um dessecador. Em seguida, adicionaram-se 80 pL (=
85 mg) de 6leo mineral de forma gradual, até a formagdo de uma pasta coesa e homogénea. O
material resultante foi compactado na cavidade de um corpo de Teflon (1,5 mm de didmetro
interno ¢ 1 mm de profundidade), utilizando um disco de platina para contato elétrico,
originando os eletrodos MIP/CPE e NIP/CPE, com diametro de 3mm de raio do eletrodo, que

foram armazenados em dessecador até o uso.
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Figura 17: Representacio esquematica da preparacao e aplicaciio dos eletrodos MIP/CPE e NIP/CPE,
preparados com 90 mg de grafite e 10 mg de MIP ou NIP, para a deteccao eletroquimica seletiva de NOR.
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Fonte: Autoria prépria, 2025.

As medigdes eletroquimicas foram realizadas com potenciostato/galvanostato
PGSTAT-30 Autolab, em célula de trés eletrodos, composta pelo eletrodo de trabalho
(MIP/CPE ou NIP/CPE), eletrodo de referéncia Ag|AgCl (saturado) e contraeletrodo de platina,
e tudo controlado pelo NOVA 2.1 As analises foram conduzidas em solu¢ao tampao fosfato 0,1
mol L™ (pH 7.0) utilizando a técnica de voltametria de onda quadrada (VOQ), nas condigdes
otimizadas de frequéncia de 15 Hz, amplitude de 50 mV, incremento de potencial de 5 mV,
potencial de pré-concentragdo de 0,30 V e tempo de adsor¢do de 120s. Apds cada medigdo, a
superficie do eletrodo foi polida mecanicamente e lavada com dgua destilada, assegurando
reprodutibilidade e estabilidade das respostas voltamétricas.

Com o intuito de avaliar as respostas eletroquimicas obtidas, foram realizadas analises
complementares por cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC) em um sistema Shimadzu
20A, equipado com detector UV SPD-20A e coluna C18 (250 x 4,6 mm; 5 pm; 100 A; Kinetex,
Phenomenex, Torrance, CA, EUA). As amostras reais utilizadas para os testes de aplicacao do
sensor foram coletadas nos rios Jacaré-Pepira (dgua de rio 1) e do rio Jacaré-Guagu (adgua de
rio 2), ambos localizados no estado de Sao Paulo, Brasil. Antes da analise, as amostras devem

ser filtradas em papel de filtro padrao.
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO
5.1 Simula¢do computacional

5.1.1 Resultados da energia de intera¢ao entre o monomero e molécula-alvo

A selecao dos mondmeros foi fundamental para o desempenho da sintese do MIP,
conforme ja relatado em estudos que destacam a importancia das interagdes pré-polimerizagao
para a formacao de cavidades seletivas (Bezerra et al., 2022; Sousa; Barbosa, 2009). A Figura
18 apresenta os resultados das simulagdes computacionais realizadas utilizando ferramenta
DMol’ para energia de interagio no software Materials Studio, empregando um complexo com

propor¢ao molar de 1:1 entre o norfloxacino e diferentes mondmeros para a sintese do MIP.

Figura 18: Resultado da energia de interacio entre analito e monomeros.
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Fonte: Autoria propria, 2025.

Na figura 18, dentre os monomeros avaliados, observou-se que os compostos MBAA,
DVB e EGDMA apresentaram os valores mais negativos de energia de interagdo, com destaque
para o dimetacrilato de etilenoglicol (EGDMA) contendo uma energia de aproximadamente -
68 kJ.mol-1. Esse resultado ¢ compativel com sua fun¢ao como agente de reticulagdao, uma vez
que a forte interacdo contribui para a formagao de uma matriz polimérica forte e tridimensional,
favorecendo a estabilidade estrutural dos polimeros (Sousa; Barbosa, 2009).

Em contrapartida, o 4cido metacrilico (MAA) foi escolhido como monomero funcional
por apresentar uma energia de interacdo moderadamente negativa, suficiente para promover o

reconhecimento seletivo do norfloxacino. Essa caracteristica permite um equilibrio ideal entre
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a formagdo estavel do complexo na fase de pré-polimerizagao e a eficiente liberacao do analito
na fase da lavagem, o que ¢ essencial para o desempenho experimental do MIP (Muiioz et al.,
2024).

Portanto, a combinacdo entre MAA e EGDMA se justifica por uma abordagem
fundamentada, onde o 4cido metacrilico garante seletividade e reuso, enquanto o EGDMA
garante estabilidade e durabilidade a matriz polimérica. Ainda, a escolha do MAA também foi
guiada por critérios praticos, como custo-beneficio e disponibilidade, além de sua capacidade
de formar interagdes de ligacdes de hidrogénio com o norfloxacino mostrado no seu mapa do

potencial eletrostatico (figura 19).

Figura 19: Mapa do potencial eletrostatico (MEP) a) norfloxacino; b) acido metacrilico.
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- 1.105e-1 - 1.278e-1
- 4.006e-2 - 7.653e-2
- -3.036e-2 - 2526e-2
- -1.008e-1 - -2.601e-2
- -1.712e1 - .7.728e-2

Fonte: Autoria propria, 2025.

A Figura 19 representa os MEPs do NOR (a) e do acido metacrilico (MAA) (b),
construidos a partir da superficie de densidade eletronica. As escalas associadas indicam o
potencial eletrostatico variando de regides mais negativas (em vermelho) para mais positivas
(em azul), e neutras (em branco) conforme a comparagdo da imagem. Observa-se que o NOR
apresenta regides eletrofilicas (em azul), especialmente proximas aos hidrogénios e a sitios
parcialmente positivos da molécula, favorecendo a interagdo com espécies nucleofilicas. Por
outro lado, 0 MAA exibe regides nucleofilicas (em vermelho) associadas principalmente ao
grupo carboxilico, cujos atomos de oxigénio apresentam maior densidade eletronica, sendo

capazes de doar elétrons.

Essa complementaridade eletronica entre analito € mondmero funcional favorece a
formagdo de interagdes especificas, como ligacdes de hidrogénio. Tais interacdes contribuem

para a seletividade do sistema e para a formacao eficiente das cavidades especificas no MIP,
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sem comprometer a remoc¢do do molde. A existéncia dessas interagdes foi confirmada por
analises topoldgicas e energéticas refor¢cando a adequagdo do MAA como mondmero funcional
na sintese de MIP seletivo ao norfloxacino (Liang et al., 2022; Wang et al., 2021). Para
complementar a anélise teorica simulada foram calculados a reatividade eletronica a partir dos
orbitais de fronteira a partir das equacdes presentes na tabela 2, permitindo correlacionar as
regides de maior propensdo a interagdes observadas no MEP com os indices obtidos
teoricamente para os complexos formados entre a NOR e os mondmeros apresentados na tabela

4.

Tabela 4: Propriedades eletronicas calculadas para os complexos NOR+M1 a NOR+M10.

uPotencial

eLUMO €HOMO &GAP quimico nDureza oEletrofilicidade
Complexos (eV) (eV) (eV) (eV) quimica (eV) (eV)
NOR+AA -1,811  -5,791 3,980 -3,801 1,990 3,630
NOR+AAmM -1,658  -5,781 4,123 -3,720 2,062 3,355
NOR+MAA -1,695  -5,795 4,100 -3,745 2,050 3,421
NOR+MBAA -1,855  -5,959 4,104 -3,907 2,052 3,719
NOR+HEMA -1,763  -5,804 4,041 -3,784 2,021 3,542
NOR+4-VP -1,681  -5,727 4,046 -3,704 2,023 3,391
NOR+AEMA -1,768  -5,816 4,048 -3,792 2,024 3,552
NOR+STY -1,615  -5,706 4,091 -3,661 2,046 3,275
NOR+DVB -1,675  -5,636 3,961 -3,656 1,981 3,374
NOR+EGDMA  -1,676  -5,804 4,128 -3,740 2,064 3,388

Fonte: Autoria propria, 2025.
A Tabela 4 apresenta os parametros eletronicos calculados para os complexos formados

entre o norfloxacino e os diferentes mondmeros testados, fornecendo subsidios importantes
para a compreensao do comportamento quimico desses sistemas. A eGAP variou entre 3,96 eV
(NOR+DVB) ¢ 4,12 eV (NOR+EGDMA). Valores reduzidos de eGAP, como observado para
o NOR+DBYV, indicam maior reatividade quimica, enquanto valores mais elevados, como no
NOR+EGDMA, refletem maior estabilidade cinética. O 4&cido metacrilico (NOR+MAA)
apresentou um valor intermediario (4,10 eV), evidenciando um equilibrio entre reatividade e
estabilidade cinética, aspecto essencial para a formagdo de interagdes seletivas e reversiveis
com a molécula molde, condi¢gdo imprescindivel para o desempenho do MIP (Hadigheh
Rezvan, 2024; Morad; Akbari; Maaza, 2023).

No que diz respeito ao , os valores variaram de —3,91 eV para NOR+MBAA até —
3,66 eV para NOR+DVB, indicando que todos os complexos exibem uma tendéncia
relativamente uniforme a atuarem como aceptores de elétrons (Halim; Abdel-Rahman, 2023).

O complexo NOR+MAA exibiu p = -3,75 eV, valor intermediario que sugere um balango
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adequado entre reatividade e estabilidade. O NOR+EGDMA mostrou p = —3,74 eV, similar a
média, reforcando sua fung¢do estrutural na matriz polimérica. Esses valores equilibrados de p
sugerem um balanco eficaz entre receptividade eletronica e estabilidade durante a sintese e
funcionamento do MIP (Miranda-Quintana et al., 2022).

A n variou entre 1,98 eV (NOR+DVB) e 2,06 eV (NOR+EGDMA), sendo este ultimo
o mais elevado observado entre os sistemas. Esse valor mostra que o dimetacrilato de
etilenoglicol (EGDMA) atua efetivamente como agente de reticulagdo, conferindo maior
rigidez estrutural e estabilidade da estrutura polimérica. Em contrapartida, o NOR+DVB, com
dureza reduzida, tende a apresentar maior suscetibilidade a variacdes energéticas, o que
comprometeria a estabilidade do MIP. O complexo NOR+MAA apresentou um valor
intermediario de 1, mostrando estabilidade e reatividade. Essa caracteristica assegura interagdes
com o analito sem comprometer a integridade estrutural da matriz, confirmando que o acido
metacrilico como um mondémero funcional adequado para o sistema do MIP (Kaya; Putz, 2022).

Por fim, o indice de ® variou de 3,27 eV (NOR+STY) a 3,71 eV (NOR+MBAA). Esse
parametro, amplamente empregado como preditor de estabilidade e de transferéncia eletronica,
permite avaliar a propensao de um sistema em receber densidade de carga de forma estabilizada.
O complexo NOR+MAA apresentou valor intermediario (3,42 eV), o que indica carater
eletrofilico suficiente para estabelecer interagdes como ligagdes de hidrogénio perceptivel no
MEP, sem comprometer a etapa de extragdo. O NOR+EGDMA, por sua vez, exibiu valor de
3,38 eV, indicando carater eletrofilico proximo ao observado para o MAA, mas associado
principalmente a sua contribuicdo para a estabilidade global da rede polimérica, onde a
relevancia de o ¢ crucial para selecdo de componentes para o MIP.

Em sintese, a discussdo dos parametros eletronicos adquiridos através dos valores de
HOMO e LUMO evidencia que os complexos NOR+MAA e NOR+EGDMA apresentam
caracteristicas complementares e coerentes com as fungdes que desempenham na sintese
experimental do MIP, logo, 0o MAA como mondmero funcional, responsavel pela cavidade
seletiva do NOR, e o EGDMA como agente de reticulacao, conferindo robustez estrutural ao
material. Esse conjunto entre seletividade e estabilidade confirma a escolha experimental e
reforca a correlacdo entre os resultados tedricos e o desempenho esperado do MIP com

reconhecimento seletivo do norfloxacino.

5.2 Caracteriza¢ao dos materiais

5.2.1 Estudo da remocio do template por espectroscopia UV-Vis
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A eficiéncia da etapa de extracdo do molde (template) constitui um dos fatores
determinantes para o desempenho dos polimeros impressos molecularmente, uma vez que a
remog¢ao completa da molécula-alvo garante a formacao de cavidades especificas e acessiveis
para o processo de adsor¢do seletiva. Para avaliar esse processo, foram obtidos espectros de
absor¢ao na regido do UV-Vis das solu¢des provenientes das diferentes etapas de lavagem do

MIP e do NIP (Figura 20).
Figura 20: Espectros de absor¢ao UV-Vis durante as lavagens: (a) MIP e (b) NIP
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Fonte: Autoria prépria, 2025.

No caso do MIP (Figura 20 a), observa-se que as primeiras lavagens apresentam bandas
intensas de absor¢ao em torno de 272 nm, comprimento de onda caracteristico do norfloxacino,
confirmando a liberacdo do farmaco presente na matriz polimérica. Com o decorrer das
lavagens, a intensidade dessa banda diminui progressivamente, atingindo valores proximos a
linha de base apds a quarta lavagem. Esse comportamento evidencia a remogao gradual do
template das cavidades especificas, resultando na obten¢do de sitios de reconhecimento livres
e com potencial para a posterior adsor¢do seletiva da molécula-alvo.

Para o NIP (Figura 20 b), verifica-se que a intensidade da absorcdo inicial ¢ menor em
comparac¢do ao MIP, refletindo a auséncia de cavidades especificas previamente formadas. As
lavagens sucessivas resultam em uma redugdo mais rdpida do sinal em 272 nm, atingindo
valores residuais apos a terceira lavagem. Esse resultado estd em consonancia com a natureza
nao organizada do NIP, no qual a reten¢do do norfloxacino ocorre apenas por interagcdes nao
especificas e de baixa intensidade, facilitando sua remogdo precoce.

A comparacao direta entre os espectros do MIP e do NIP confirma a eficécia do processo

de impressao molecular, uma vez que apenas o MIP apresentou perfil caracteristico de liberagao
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gradual da molécula-alvo, compativel com a presenca de sitios de reconhecimento organizados
e especificos. Além disso, a completa auséncia do pico em 272 nm nas ultimas lavagens indica
que o protocolo empregado foi eficiente para a eliminag¢do do farmaco residual, assegurando a
formagdo de cavidades seletivas livres de interferéncia. Esse resultado corrobora a adequagao
da metodologia de extragdo utilizada e valida a etapa de sintese como adequada para a aplicagao

futura dos polimeros em processos de adsor¢do seletiva.

5.2.2 Resultados da microscopia eletronica de varredura (MEV)

O MEV evidenciou diferengas morfoldgicas significativas entre o MIP e o NIP, as quais
refletem diretamente o processo de impressao molecular e a formacao de cavidades seletivas.
A Figura 21 (a—d), referente ao MIP, observa-se uma superficie altamente rugosa e heterogénea,
com particulas aglomeradas e poros bem distribuidos. A topografia irregular e a porosidade
acentuada favorecem a difusdo do analito e aumentam a area superficial disponivel para
adsorcdo seletiva, caracteristicas compativeis com a literatura para o MIP projetados para
farmacos (Fu et al., 2025). Essas observagdes sdo importantes para a demonstram do processo
de impressdo molecular na criagdo de uma matriz polimérica com memoria seletiva para o

antibiotico utilizado.

Figura 21: MEV do MIP em a)5.000x;b)10.000x;¢)15.000x;d)25.000x, respectivamente.
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Em contraste, a Figura 22 (a—d), correspondente ao NIP, revela uma superficie mais
compacta e homogénea, com menor porosidade evidenciado no BET. Essa morfologia uniforme
indica que, na auséncia do template, a polimerizacao ocorre de modo aleatorio, sem a formagao
de sitios de reconhecimento. O material apresenta aglomeragdo de particulas mais densas e uma

estrutura menos aberta, o que limita a difusdo do analito e reduz a eficiéncia de adsor¢do (Zeb
Shakeel, 2023).

Figura 22: MEV do NIP em a)5.000x;b)10.000x;¢)15.000x;d)25.000x, respectivamente.
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Fonte: Autoria proépria, 2025.

Particulas menores, como a do MIP, geralmente apresentam maior area superficial, o
que pode potencializar a exposicdo de sitios ativos e, consequentemente, a capacidade de
adsor¢dao. Em suma, os dados do MEV apresentados confirmam que a estratégia de impressao
molecular foi bem-sucedida na sintese de um material com propriedades morfoldgicas e

funcionais superiores as do polimero ndo-impresso molecularmente.
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5.2.3 Caracterizacio por FTIR
A espectroscopia na regido do infravermelho por transformada de Fourier (FTIR) foi
empregada para identificar os grupos funcionais presentes nos materiais sintetizados, conforme

apresentado na Figura 23.

Figura 23: Espectro do FTIR do MIP e NIP
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Fonte: Autoria prépria, 2025.

Os espectros obtidos no FTIR apresentam diferencgas sutis, entre o MIP e NIP. A banda
em 1722 cm! est4 relacionada ao estiramento de C=0, referente ao grupo éster, enquanto na
banda em 1144 cm™! indica a presenca do estiramento C-O também pertencente ao grupo éster,
no qual, as duas bandas com maiores picos ganham destaque devido a indicagdo da presenca
do EGDMA, visto que, ambos polimeros sao compostos por esse monomero estrutural, onde o
mesmo possui o grupo funcional éster como ¢ apresentado na figura 7 (Pavia et al., 2010).

Outro fato importante, ¢ a diminuigdo da intensidade do pico em 1650-1451 cm,
referente ao estiramento C=C, visto que, essa ligacao dupla ¢ quebrada pelo iniciador radicalar
(KPS) para dar inicio a polimerizacao (Mortari, 2023). Comprovando assim, a conversdo dos

mondmeros em uma estrutura polimérica reticulada.
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5.2.4 Analise da estabilidade térmica e comportamento de degradacio por TGA e
DTG

A andlise termogravimétrica (TGA) e sua derivada (DTG) foram utilizadas para avaliar
a estabilidade térmica e o perfil de degradacdo das amostras de MIP e NIP, conforme
apresentado na Figura 24. Essas técnicas permitem determinar nao apenas a perda de massa em
funcdo da temperatura, mas também a temperatura correspondente a maxima taxa de
decomposic¢do, fornecendo informagdes relevantes sobre a resisténcia térmica e a integridade

estrutural dos materiais poliméricos.

Figura 24: Curvas termogravimétricas das amostras de MIP e NIP.
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Fonte: Autoria proépria, 2026.
Para o MIP (Figura 24(a)), a degradacgdo térmica inicia-se em aproximadamente 257 °C,

quando a amostra ainda apresenta cerca de 92% de massa residual. Observa-se uma perda de
massa até cerca de 379 °C, atingindo aproximadamente 14%, o que corresponde a uma perda
de cerca de 78%. Em seguida, ocorre um segundo evento de degradacdo menos pronunciado
entre 382 °C e 431 °C, no qual a massa residual diminui de aproximadamente 10% para 6%,
resultando em perda adicional de cerca de 4%. Assim, a perda total de massa do MIP ¢ de 86%.

A curva DTG do MIP confirma esse comportamento em duas etapas, apresentando dois
picos de maxima taxa de perda de massa. O primeiro, mais intenso, estd associado a
decomposic¢ao principal da matriz polimérica, enquanto o segundo, de menor intensidade e em
temperaturas mais elevadas, corresponde a degradacdo de fragdes estruturalmente mais
resistentes ou altamente reticuladas, evidenciando a heterogeneidade térmica do material.

Para o NIP (Figura 24(b)), observa-se um unico evento dominante de degradacdo
térmica, iniciado em aproximadamente 300 °C com cerca de 87% de massa residual e
estendendo-se até cerca de 393 °C, quando a massa remanescente atinge aproximadamente

14%, correspondendo a uma perda de massa de cerca de 73%. A curva DTG apresenta um tnico



63

pico bem definido, indicando que a méaxima taxa de perda de massa ocorre em um unico
processo de decomposi¢ao.

A comparacgao entre as amostras evidencia que o MIP apresenta maior complexidade no
mecanismo de degradacdo, com dois eventos térmicos bem definidos e maior perda total de
massa, enquanto o NIP exibe decomposicdo mais uniforme e maior residuo final. Essas
diferengas podem ser atribuidas a heterogeneidade estrutural do MIP, resultante da sintese na
presenca da molécula molde e posterior remogao, que gera cavidades especificas. Apesar dessas
distingcdes, ambos os materiais demonstram eclevada estabilidade térmica, com inicio de
degradagdo acima de 250 °C, o que indica que a modificagdo estrutural promovida pela

impressao molecular ndo compromete a robustez térmica da matriz polimérica.

5.2.5 Analise Comparativa do PHycz entre 0 MIP e NIP

A determinacdo do ponto de carga zero (pHpcz) dos materiais MIP e NIP permitiu avaliar
o comportamento acido—base superficial e sua influéncia nas interagdes eletrostaticas em meio
aquoso. A Figura 25 apresenta a variagdo da diferencga de pH (ApH) em funcdo do pH inicial, a
partir da qual os valores de pHpe, foram obtidos por interpolacdo linear entre os pontos

experimentais que delimitam a mudancga de sinal de ApH.

Figura 25: Variacdo de pH em func¢ao do pH inicial para determinacio do pHy.. do MIP e NIP.
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Fonte: Autoria propria, 2026.
Os resultados indicaram valores de pHyc, distintos para os materiais avaliados, sendo

aproximadamente 5,34 para o MIP e 2,74 para o NIP. Essa diferenca evidencia que os materiais
apresentam comportamentos superficiais distintos, refletindo variagdes no carater acido—base e

na resposta eletrostatica da superficie. Do ponto de vista eletrostatico, valores de pH inferiores



64

ao pHpc, estdo associados a predominancia de cargas positivas na superficie, enquanto valores
superiores favorecem a presenca de cargas negativas, decorrentes da desprotonagdo de grupos
funcionais (Abd-Rabboh; Kamel, 2024). Diante disso, quando o pH do meio ¢ superior ao pHpcz,
a superficie dos materiais tende a apresentar carga negativa. Nessa condi¢dao, o MIP apresenta
carater negativo em pH superiores a 5,34, enquanto o NIP, em fung¢do de seu pHpc, mais baixo,
permanece negativamente carregado ao longo de quase toda a faixa de pH estudada, em razao

de seu pHyc; inferior (2,74) (Hemmati; Karimi; Mowla, 2025).

5.2.6 Analise BET

A andlise da area superficial utilizando o modelo BET (Brunauer—Emmett—Teller)
demonstrou uma area superficial BET significativamente maior para o MIP (31,88 m?/g) em
comparac¢do ao NIP (21,94 m?*g), indicando uma melhoria na area disponivel para interagdo
com a cavidade seletiva. Esse aumento ¢ atribuido a presenca de cavidades especificas formadas
durante o processo de impressdo molecular, o que certifica a0 MIP maior desenvolvimento
textural e complexidade estrutural na escala nanométrica, contribuindo para maior afinidade e

capacidade de adsor¢do (Garcia et al., 2021; Uzuriaga-Sanchez et al., 2016b).

Tabela 5: Estudo da area superficial e porosidade de MIP e NIP pelo método BET.

BET Area  Volume do Adsor¢ao Areg Area .
, ) Tamanho do . superficial do  superficial
Polimero  Superficial poro maxima .
(m?g) (cm?/g) poro (nm) (cm¥/g) mlcr(2)p0r0 extgma
(m7/g) (m/g)
MIP 31,88 0,09 43,95 10,07 0,4707 31,41
NIP 21,94 0,06 54,53 06,91 Nao se aplica 22,27

Fonte: Autoria proépria, 2025.

A Tabela 5 apresenta os principais parametros obtidos, evidenciando que o MIP
apresentou maior volume de poro (0,09 cm?/g) e maior adsor¢do maxima (10,07 cm?®/g),
indicando uma estrutura mais favoravel ao processo de adsor¢ao. Embora o NIP tenha exibido
maior tamanho médio de poro (54,53 nm), esse aumento nao implica necessariamente melhor
desempenho, uma vez que poros excessivamente amplos podem reduzir a interacdo efetiva
entre a superficie do material e o analito. J4 o maior volume de poro observado no MIP contribui
para uma maior acessibilidade interna, favorecendo a difusdo do NOR e ampliando a quantidade
de sitios disponiveis para adsor¢ao. Dessa forma, mesmo com diferencgas estruturais entre os
materiais, o MIP demonstra desempenho adsorptivo superior, refletindo uma organizagao

interna mais eficiente para o processo de captura do analito (Garcia et al., 2021).
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5.3 Comportamento de Adsorcao dos Polimeros

5.3.1 Curva de calibracio por espectrofotometria

A analise espectrofotométrica do NOR exposto na figura 26, onde percebe-se absor¢ao
caracteristico com um pico bem definido de absorbancia maxima em A=272 nm. Este
comprimento de onda esta em concordancia com dados da literatura, que relatam maximos de

absorcdo entre 272 ¢ 284 nm para o NOR (Hu et al., 2024; Wu et al., 2022).

Figura 26: Espectros UV-Vis com A € curva analitica
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Fonte: Autoria propria, 2025.

A curva analitica desenvolvida com base nesses dados apresentou boa linearidade no
intervalo de 1 a 8 mg L', com equagdo de regressdo y = 0,113x + 0,0079 e coeficiente de
determinagdo R? = 0,9998. O valor de R? proximo a 1 evidencia a reprodutibilidade e robustez
dos resultados do UV/Visivel. O coeficiente angular da reta (0,113) reflete uma boa
sensibilidade do método, enquanto o intercepto proximo de zero (0,0079) sugere minima
influéncia de interferéncias sistematicas, como absor¢do por solvente, cubeta ou ruido

instrumental.

5.3.2 Otimiza¢cdo da massa do MIP e NIP usada nos ensaios de adsor¢ao

A avaliacdo da taxa de adsor¢ao sob influéncia da massa do polimero molecularmente

impresso (MIP) e ndo impressos (NIP) foi conduzida para estabelecer as condi¢des ideais para
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os proximos testes. Os resultados mostraram a eficiéncia de adsor¢ao com o aumento da massa
do adsorvente, tanto para MIP quanto para o NIP. Para o MIP, a taxa de adsor¢do variou de
69% (5 mg) até 95% (25 mg), enquanto para o NIP, os valores oscilaram entre 23% e 83% no
mesmo intervalo de massa (figura 27). Estes dados confirmam que o MIP tem uma taxa de
variagdo melhor em relagdo ao NIP, atribuida a presenca de cavidades seletivas, que

proporcionam interagdes seletivas e mais eficientes com a molécula-alvo (Luna Quinto et al.,

2023; Makgoana et al., 2025; Sadia et al., 2023).

Figura 27: Taxa de adsorciao em fun¢io da massa de polimero (MIP e NIP).
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Fonte: Autoria proépria, 2025.
A escolha da massa ideal para os experimentos posteriores foi de 20 mg, baseada na

obtencdo de uma taxa de adsor¢do elevada (93% para MIP e 81% para NIP), posicionando-se
como um ponto médio que oferece um equilibrio entre a eficiéncia do processo e a economia
de material. Esta decisdo ndao apenas maximiza a capacidade de adsor¢do, mas também garante
a presenga de uma quantidade suficiente de sitios ativos para interagdo com o analito, sem
desperdicio de polimero.
Os dados observados sdo confirmados na literatura, que destaca a importancia da
otimizagdo da massa do adsorvente para alcancar uma eficiéncia méxima na remocgao seletiva

de compostos alvo, no qual, demonstram a eficiéncia na remog¢ao do analito afetado pela
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variagdo da massa (Luna Quinto et al., 2023; Makgoana et al., 2025; Sadia et al., 2023).

Portanto, a utilizagdo de 20 mg como condi¢do padrao para os ensaios de adsor¢do representa

uma escolha fundamentada em dados experimentais solidos.

5.3.3 Otimizacao do potencial hidrogenionico (pH)

A influéncia do pH na remog¢ao de NOR com o MIP e NIP foi avaliado com o intuito de
determinar as condi¢des ideais para os estudos restantes de adsor¢do. Os resultados
experimentais, apresentados na Figura 28, exibem a varia¢do da porcentagem de adsor¢do em
funcdo do pH, tanto para o MIP quanto para o NIP. Observou-se que, para o MIP, a eficiéncia
de adsor¢do aumentou progressivamente de 21% (pH 3) para um maximo de 93% (pH 9), com
um leve decréscimo para 89% em pH 11. Para o NIP, a eficiéncia variou de 9% (pH 3) a 62%
(pH 9), com uma leve reducdo para 49% em pH 11. Estes dados indicam que o MIP possui
maior porcentagem de adsor¢do em relacdo ao NIP, associado a presenca de sitios de
reconhecimento e a maior afinidade seletiva com o analito alvo que no caso o norfloxacino

(Luna Quinto et al., 2023; Makgoana et al., 2025; Sadia et al., 2023) .

Figura 28: Eficiéncia de adsorciio em funcio do pH para MIP e NIP.

wF

Fonte: Autoria propria, 2025.
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Dentre os valores de pH testados, o pH 7.0 foi selecionado como condi¢do padrio para
0s experimentos subsequentes, por apresentar uma taxa de adsor¢ao satisfatoria (91% para o
MIP e 60% para o NIP) e situar-se em um ponto intermedidrio, equilibrando eficiéncia e
estabilidade experimental. Complementarmente, a Figura 18 ilustra o MEP do NOR,
destacando as regides azul (mais positivas) e vermelha (mais negativas), que correspondem as
areas de maior propensdo a interagdes eletrostaticas com os sitios especificos do MIP. Essa
representacao do MEP reforga a interpretagao dos dados experimentais, destacando a influéncia

do pH nas interagdes moleculares responsaveis pela adsorcao seletiva.

5.3.4 Cinética adsorc¢io dos polimeros

Os dados cinéticos da adsor¢do foram analisados para explicar o comportamento
comparativo entre o MIP e NIP em relagdo ao tempo de interagdo com o adsorvato. Na Figura
29, os resultados experimentais revelam que ambos os materiais apresentaram um rapido
aumento na quantidade adsorvida (q;) nos primeiros minutos de contato. No entanto, apds 60
minutos, ambos os materiais atingiram o equilibrio de adsor¢do, com o MIP demonstrando
capacidade de adsor¢do superior ao NIP, um indicativo da eficiéncia dos sitios de

reconhecimento do MIP.

Figura 29: Dados experimentais de adsorcio do MIP e do NIP
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A modelagem cinética foi conduzida com base em cinco modelos teoricos: pseudo-
primeira ordem, pseudo-segunda ordem, difusdo intraparticula, Elovich e Avrami. As equagdes
matematicas, parametros principais e interpretagdes fisicas desses modelos estdo expressas na
Tabela 3. Cada modelo foi avaliado de acordo com critérios de ajuste, incluindo, coeficiente de

determinagdo ajustado (R? ;) € Critério de Informagéo de Akaike corrigido (AICc).

Com base nos modelos descritos, procedeu-se ao ajuste dos dados experimentais aos
diferentes modelos cinéticos, com o objetivo de identificar aquele que melhor representa o
mecanismo de adsor¢do do MIP e NIP. A Figura 30 ilustra as curvas ajustadas obtidas para cada
modelo aplicado ao polimero molecularmente impresso. A analise qualitativa dos perfis
cinéticos representados graficamente, aliada aos parametros estatisticos apresentados
posteriormente na Tabela 6, permitindo avaliar a adequacdo dos modelos ao perfil experimental

observado, destacando as tendéncias cinéticas predominantes no sistema do MIP.

Figura 30: Modelos cinéticos ajustados a) MIP e b) NIP.
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Fonte: Autoria proépria, 2025.

Os graficos ilustram o desempenho dos modelos pseudo-primeira ordem, pseudo-
segunda ordem, Elovich, difusdo intraparticula e Avrami na descri¢do do processo de adsor¢do
do analito pelo MIP e NIP. Observa-se que o modelo de pseudo-segunda ordem apresenta em

ambos o melhor ajuste as curvas experimentais presente na figura 27, e reafirmado na tabela 6.

Tabela 6: Comparacio estatistica entre modelos

MIP NIP
Modelo Parimetros Critérios de selecio Parimetros Critérios de seleg¢do
cinético do modelo R, AICe wi do modelo R, AICe wi
Pseudo-1? qe=5,90 qe=4,04

0,74 -22,06 0,0022 0,81 -20,88 0,00
ordem ki=0,29 ki=0,16
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_pa =6.08 =426
Pseudo-2 d 093  -3426 0,99 d 096 3535 098
ordem k=0,11 ko= 0,06
oo K¢=0,09 Kd=0.15
intglf;lrst?gula ‘ 056  -17,02  0,0002 0,83 21,84 0,0012
p C=5.02 C=2.54
a=1,08 a=1,78
Elovich 437 5,53 0 0,90 226,78 0,01
p=6,45 B=9,29
12v=5.90 noy= 4,04
Avrami Ga=0,08 0,69  -1587 0,000  qu= 0,04 0,77 14,69 0,00003
Kav=3,44 Kav= 3,67

Fonte: Autoria prépria, 2025.

A partir dos resultados obtidos para o MIP, verifica-se que o modelo de pseudo-segunda

ordem foi o que apresentou o melhor ajuste, com valor de R> 7(0,93), além de menor valor de

AICc (—34,26), e maior wi (0,99). O valor de g. foi de 6,08 mg. g'!, e a constante cinética k»
igual a 0,11 min™', sendo mais favoravel que o NIP que possui um qe de 4,26 mg g!, 0 k> com

0,06 min™' e os valores de Rfl ;(0,96), além de menor valor de AICc (—35,35), e maior w; (0,98).

Esses resultados indicam que, embora ambos os sistemas sejam descritos preferencialmente
pela cinética de pseudo-segunda ordem, o processo de adsor¢ao ocorre de forma mais rapida e
eficiente no MIP, em fun¢do dos sitios de reconhecimento. Isso sugere que o mecanismo ¢
predominantemente governado por interagdes quimicas, como troca ou compartilhamento de
elétrons entre o NOR e MAA, enquanto no NIP, a adsor¢do se d4 de maneira mais limitada
devido a auséncia desses sitios especificos.

Os demais modelos, incluindo a pseudo-primeira ordem, Elovich, difusdo intraparticula
e Avrami, apresentaram ajustes estatisticamente inferiores, o que reforca a dominancia do
mecanismo quimico na adsor¢ao promovida pelo MIP e NIP. Comparativamente, os resultados
demonstram que tanto o MIP quanto o NIP seguem preferencialmente a cinética de pseudo-
segunda ordem, o que implica a ocorréncia de quimissor¢ao em ambos os sistemas. Contudo, a
maior capacidade de adsor¢do (qe) € a constante cinética mais elevada (ko) do MIP confirmam
o papel fundamental das cavidades especificas formadas durante a impressdo molecular. Isso
reforca o potencial do MIP para aplicagdes que exigem seletividade e alta eficiéncia na adsor¢ao

de moléculas-alvo, como em processos de separagdo, purificacdo ou sensoriamento quimico.

5.3.5 Isoterma adsorcio dos polimeros

A andlise das isotermas de adsor¢ao ¢ fundamental para entender sobre o mecanismo de

adsorc¢do, a capacidade maxima de retencao e a natureza da superficie do material, distinguindo
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processos que envolvem formagdo de monocamada em superficies homogéneas (modelo de
Langmuir) daqueles que representam adsorcdo em multicamadas sobre superficies
heterogéneas (modelo de Freundlich) (Nascimento et al., 2014). Os parametros estatisticos
utilizados (AICc, wi e R?aj) foram para selecionar o modelo com maior probabilidade de
representar os dados experimentais na remoc¢do do norfloxacino em solugdo aquosa pela acao
do MIP e NIP estdo apresentados na Tabela 7.

Tabela 7: Comparacio dos modelos isotérmicos para a remoc¢io do norfloxacino pelo critério de akaike,
nas temperaturas 30, 40 e 50°C.

Model Parimetro d Temperatura
odelo arametro do
L. 30°C 40°C 50°C
Isotérmico modelo
MIP NIP MIP NIP MIP NIP

qmix (mg g) 10,326 9,555 10,239 7,356 11,325 7,326
K. (L mg™) 0,769 0,418 0,745 1,357 0,287 0,736

DPR 0,025 0,057 0,021 0,020 0,045 0,069
Langmuir R?aj 0,993 0,977 0,994 0,993 0,981 0,969
x? 0,048 0,216 0,037 0,084 0,113 0,216
AlCc -23,241  -16,582 -24,552 -24976 -18,435 -14,992
wi 0,9749 09335 0,9971 0,8515 0,9508 0,943
Kr 4,305 2,699 4,179 3,961 2,460 2,927
n 1,637 1,516 1,646 2,094 1,397 1,857
I/n 0,611 0,868 0,608 0,477 0,715 0,538
. DPR 0,061 0,109 0,090 0,031 0,094 0,140
Freundlich .
R?aj 0,993 0,955 0,973 0,989 0,960 0,936
x? 0,137 0,376 0,180 0,088 0,233 0,396
AlCc -15,935 -11,299 -12,854 -21,483 -12,512 -9,352
wi 0,0251  0,0665 0,0029 0,1485 0,0492 0,0562

Fonte: Autoria proépria, 2026.

A partir desses resultados, verifica-se que os modelos de Langmuir e Freundlich
apresentaram ajustes adequados as isotermas experimentais nas trés temperaturas avaliadas (30,
40 e 50 °C). Entretanto, o modelo de Langmuir exibiu desempenho estatistico superior,
especialmente para o MIP, evidenciado pelos menores valores de AICc, maiores pesos de
Akaike (wi) e elevados valores de R?aj.

O Entre as temperaturas investigadas, a condi¢ao de 30 °C apresentou o conjunto mais
consistente de pardmetros estatisticos, com AICc =-23,241, wi =0,9749 e R?aj = 0,993 para o
MIP, indicando que essa isoterma possui a maior probabilidade de representar o comportamento
real do sistema. Dessa forma, a adsor¢ao do norfloxacino nessa condicao foi selecionada como
a mais representativa para a discussdo dos mecanismos envolvidos.

O valor de gmax = 10,306 mg g ' obtido para o MIP a 30 °C foi ligeiramente superior ao
observado para o NIP (9,555 mg g!), enquanto o coeficiente de Langmuir (Kr = 0,769 L mg™)

também se mostrou mais elevado em comparagcdo ao NIP (0,418 L mg™). Esses resultados
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indicam maior afinidade do MIP pela molécula de NOR, atribuida a presenca de cavidades de
reconhecimento molecular formadas durante o processo de impressdo. Tais cavidades
favorecem interacdes quimicas direcionadas, especialmente ligagdes de hidrogénio e interacdes
eletrostaticas, conforme previamente indicado pelos estudos computacionais e pelo MEP.

De acordo com esse modelo, o processo de adsor¢ao ocorre em monocamada, onde cada
sitio ativo da superficie acomoda uma Unica molécula do adsorvato, com distribuicdo
homogénea de energia de adsor¢ao e auséncia de interacdes entre as moléculas ja adsorvidas
(Kalam et al., 2021). Essa caracteristica ¢ tipica de sistemas dominados por quimissor¢do, nos
quais ha formacgao de interagdes quimicas especificas entre o adsorvente e o adsorvato.

A Figura 31 apresenta o ajuste do modelo de Langmuir (30 °C) aos dados experimentais,
evidenciando o elevado grau de correlagdo entre os pontos observados e os valores calculados.
O bom ajuste confirma que o MIP apresenta uma superficie compativel com a presenca de sitios
ativos seletivos e energeticamente equivalentes. Por outro lado, o NIP também apresentou
comportamento coerente com o modelo de Langmuir, porém com menor afinidade ¢ maior
dispersdao dos dados, refletindo provavelmente a ausé€ncia de sitios seletivos. Dessa forma, o
ajuste do modelo de Langmuir reflete o comportamento tipico de adsor¢do em monocamada
em sitios homogéneos, enquanto o modelo de Freundlich descreve adsor¢do multicamada em
superficies heterogéneas, conforme reportado por Sigonya et al., (2024) ao estudar MIP
aplicados a remocao de farmacos em soluc¢ao aquosa.

Figura 31: Isotermas de Langmuir e Freundlich ajustadas aos dados experimentais de adsor¢io do
norfloxacino pelo MIP e pelo NIP a 30 °C.

7 6
6
5 <
e
E,]
(0]
o
2 -
14 @ Experimental MIP - 30°C 14 @ Experimental NIP - 30°C
Langmuir Langmuir
0 —— Freundlich 04 —— Freundlich
ojo 0,‘5 1:0 1,‘5 2,0 ojo ojs 1:0 1;5 2j0 2:5
Ce (mg L™ Ce (mgL™

Fonte: Autoria propria, 2026.
Tanto o MIP quanto o NIP apresentaram comportamento coerente com o modelo de
Langmuir, embora com diferengas significativas na afinidade e regularidade de adsor¢do. O

processo ¢ governado por mecanismos de quimissor¢do, caracterizados pelo envolvimento de
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interagdes quimicas de troca ou compartilhamento de elétrons entre o adsorvato e os grupos
funcionais do polimero, ja previsto no estudo cinético. No MIP, essas interagcdes ocorrem de
forma direcionada e seletiva, mediadas pelas cavidades impressas e pela complementaridade
espacial e eletronica com a molécula de NOR. No NIP, embora também haja quimissor¢ao, o
processo ¢ ndo direcionado, ocorrendo em regides aleatérias e energeticamente desordenadas
da matriz polimérica.

Em contrapartida, o modelo de Freundlich, que descreve a adsor¢do multicamada em
superficies heterogéneas, apresentou ajustes estatisticamente inferiores (AICc = -11,29; wi
0,03), em concordancia com Manrique Rodriguez et al., 2025 que também destacaram o carater
heterogéneo das superficies do MIP quando descritas pelo modelo de Freundlich. Para o MIP,
os parametros n = 1,64 ¢ 1/n = 0,61 indicam que a adsor¢do ¢ favoravel (n > 1), mas restrita a
um numero finito de sitios com energias semelhantes, coerente com uma heterogeneidade
moderada da superficie. J4 no NIP, o valor n = 1,51 sugere maior desordem e predominancia
de interagdes fisicas e ndo especificas, compativeis com a auséncia de sitios de reconhecimento.

A comparagdo entre os modelos evidencia que, a 30 °C, a adsor¢do do norfloxacino no
MIP ocorre majoritariamente em monocamada e por quimissorcdo seletiva, enquanto no NIP a
adsor¢do, embora também controlada por quimissor¢do, manifesta-se de forma difusa e
heterogénea. Essa distingdo estrutural confirma que o MIP apresenta maior especificidade,
afinidade e estabilidade energética, refletindo a eficiéncia do processo de impressao molecular
na geracdo de cavidades funcionais que promovem uma adsor¢ao mais ordenada e seletiva.

Os resultados isotérmicos demonstram que o MIP apresenta maior afinidade e
seletividade pelo norfloxacino, atribuidas as cavidades de reconhecimento molecular formadas
durante a sintese. Essas estruturas promovem interagdes quimicas especificas e uma adsor¢ao
mais estavel e organizada em comparagdo ao NIP, que exibiu comportamento menos seletivo e
heterogéneo. Dessa maneira, os resultados confirmam a eficiéncia do MIP na adsorg¢ao seletiva
do NOR, evidenciando a eficacia da impressdo molecular como estratégia racional para o

desenvolvimento de materiais adsorventes com alta seletividade.

5.3.6 Estudo de seletividade

A seletividade constitui um parametro critico na avaliagao do desempenho do MIP, pois
permite verificar a capacidade do material em reconhecer seletivamente o analito de interesse
em detrimento de moléculas estruturalmente semelhantes. Nesse contexto, o presente estudo

investigou o comportamento comparativo entre 0 MIP e o NIP na adsor¢ao do norfloxacino e
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de diferentes farmacos interferentes, como: sulfatiazol, sulfatilamida, paracetamol e acido

acetilsalicilico. Os resultados estdo apresentados na Figura 31 e sintetizados na Tabela 9.

Figura 32: Avaliaciio comparativa da adsorcio de norfloxacino e interferentes nos polimeros MIP e NIP.
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Fonte: Autoria prépria, 2025.

Os dados evidenciam que o MIP apresentou remogao superior do norfloxacino (91%) em relagao
ao NIP (60%), confirmando a formagdo de cavidades de reconhecimento especificas. Para os
interferentes, a adsor¢do foi pouco expressiva no MIP, variando de 0,45% (sulfatilamida) a 6,83%
(sulfatiazol), ao passo que o NIP mostrou maior retengao, como observado para o sulfatiazol (14,98%).
Esses resultados corroboram que a elevada seletividade do MIP esta associada ao efeito do molde

molecular, enquanto no NIP predominam interagdes ndo especificas de menor relevancia.

Tabela 8: Avaliacido dos parametros de seletividade do MIP e do NIP para o norfloxacino e interferentes.

FArmacos Variacao da absorbancia (A%A) Parametros da seletividade
MIP NIP o (MIP, NIP) B (analito, interferente)
NOR 91,00 60,00 1,52 -
STZ 6,83 14,98 0,46 3,33
SULFA 0,45 2,63 0,17 8,86
PARAC 1,69 0,32 5,28 0,29
AAS 0,62 1,21 0,51 2,96

Fonte: Autoria Prépria, 2026.

A avaliacdo quantitativa da seletividade foi conduzida por meio dos fatores de
impressao (a) e de seletividade (B). O fator a, definido como a razdo entre a adsor¢do no MIP

e no NIP, indica a contribui¢do efetiva das cavidades especificas. Para a norfloxacino, o valor
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obtido foi a = 1,52, confirmando maior reconhecimento no MIP. J& para os interferentes,
valores de a inferiores (0,17-0,51) refletem a auséncia de interagdo especifica. Contudo, ¢
importante salientar que os valores elevados de a observados para alguns interferentes, como o
paracetamol (o = 5,28), ndo representam maior afinidade do MIP por essas moléculas. Esse
incremento ocorre porque a adsor¢do do paracetamol no NIP foi extremamente baixa (0,32%),
de modo que mesmo uma adsor¢do reduzida no MIP (1,69%) resulta em uma razdo MIP/NIP
numericamente elevada. Assim, a elevado nao implica adsorc¢ao favorecida, mas apenas que o
NIP reteve quantidades ainda menores do interferente (Mortari, 2023).

O parametro B, por sua vez, expressa a razao entre a adsor¢do do analito e de cada
interferente no MIP. Nesse caso, os maiores valores foram observados para sulfanilamida (f =
8,86) e sulfatiazol (B = 3,33), indicando forte preferéncia do polimero pelo analito em
detrimento dos interferentes. De maneira analoga, o valor elevado de B para a sulfanilamida
decorre da discrepancia entre a adsor¢ao do analito ¢ a adsor¢do minima desse interferente no
MIP. Portanto, a interpretacao conjunta de o e f confirma que o MIP apresenta forte seletividade
para o norfloxacino, enquanto os interferentes exibem apenas retengao residual, sem evidéncias

de competicao efetiva pelos sitios de reconhecimento (Mortari, 2023)

5.3.7 Avalia¢ao do desempenho do MIP em amostra real de leite bovino

A aplicacdo do MIP em amostras reais de leite bovino foi conduzida com o objetivo de
avaliar o desempenho do material em uma matriz real e complexa, caracterizada pela elevada
presenca de proteinas, lipidios e sais minerais, os quais podem interferir tanto no processo de
adsor¢ao quanto na quantificagao analitica do analito. Conforme ja discutido para antibioticos
em matrizes lacteas utilizando polimeros molecularmente impressos (Zeb et al., 2021). Os
resultados obtidos nos ensaios de recuperagao, apresentados na Tabela 9, evidenciam a eficacia
do MIP na extragao do NOR em condi¢des mais proximas de aplicagdes reais.

Tabela 9: Resultados obtidos em testes de recuperacio utilizando leite bovino diluido obtido na cidade de
Mossoro (RN).

Concentracdo  Adicionado Encontrado Recuperagdo Adicionado Encontrado Recuperagao
(mg/L) (Co real) (MIP) (mg/L) (MIP) (%) (Co real) (NIP) (mg/L)  (NIP) (%)
MIP NIP
(mg/L) (mg/L)
2,22 2,16+0,02 97,34+0,92 2,19 2,064 + 0,01 94,02 + 0,40
4,52 4,41 +0,01 97,72 £ 0,23 4,52 4,310+ 0,04 95,30 + 0,98
6,20 6,08+£0,03 98,10+0,46 6,20 5,943 +0,01 95,79 £ 0,22

Fonte: Autoria Propria, 2026.
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As recuperacdes obtidas para o MIP variaram entre aproximadamente 97 e 98% nas
concentragdes avaliadas (3, 5 e 7 mg L), indicando elevada exatiddo do método e boa
compatibilidade do material com a matriz do leite bovino, comportamento semelhante ao
observado em estudos que empregaram MIP magnético para a determinagcdo de compostos
bioativos em amostras de leite (Uzuriaga-Sanchez et al., 2016a). Esses valores demonstram que
o procedimento analitico empregado, aliado ao uso do MIP, foi capaz de quantificar
corretamente o NOR adicionado as amostras, mesmo na presenga de interferentes tipicos dessa
matriz. Em contraste, embora o NIP também tenha apresentado recuperacdes elevadas, seus
valores foram sistematicamente inferiores aos observados para o MIP, evidenciando o
desempenho superior do material impresso.

A eficiéncia de adsorcao esta relacionada a fracao do analito efetivamente removida da
solucdo e pode ser influenciada pela complexidade da matriz do leite bovino. Proteinas e
lipidios presentes na amostra podem competir com o norfloxacino ou dificultar o acesso aos
sitios ativos do polimero, resultando em percentuais de adsorc¢do inferiores aos observados em
sistemas aquosos modelo (Zeb et al., 2021). Conforme apresentado na Figura 33, o MIP
apresentou percentuais de adsor¢ao superiores aos do NIP em todas as concentragdes avaliadas,

indicando maior afinidade global do material impresso pelo analito.

Figura 33: Porcentagem de adsorc¢io do MIP e do NIP em diferentes concentragdes de norfloxacino em
leite bovino.
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Fonte: Autoria Prépria, 2026.
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A diferenca observada entre os valores de adsor¢do e os elevados percentuais de
recuperagdo ndo caracteriza inconsisténcia experimental, mas reflete a distingdo conceitual
entre esses parametros, uma vez que a recuperacao esta associada a capacidade do método em
quantificar corretamente o analito, mesmo em matrizes complexas, conforme discutido na
literatura para sistemas baseados em MIP aplicados a amostras reais de leite (Asfaram; Ghaedj;
Dashtian, 2017). Enquanto a adsor¢do avalia a quantidade de analito removida da solugao, a
recuperagdo esta relacionada a capacidade do método em quantificar corretamente o analito
presente na amostra, independentemente da quantidade adsorvida.

Nesse contexto, mesmo com a redugdo da eficiéncia de adsor¢ao causada por efeitos de
matriz, os elevados valores de recuperagdo obtidos indicam que o método desenvolvido ¢
adequado para a determinag@o de norfloxacino em amostras reais de leite bovino. Os resultados
confirmam que o MIP apresenta desempenho satisfatorio em matrizes complexas, refor¢cando
seu potencial para aplicagdes analiticas e ambientais envolvendo a detec¢do € o monitoramento

de antibidticos.

5.3.8 Desempenho do MIP em ciclos sucessivos de reutilizacao.

A Figura 34 apresenta a retencdo da eficiéncia de adsor¢do do MIP ao longo de
sucessivos ciclos de adsor¢ao—regeneracao, considerando como referéncia (100%) a eficiéncia
obtida para o material sem reuso. Observa-se que, apds o primeiro ciclo de reutilizagdo, o MIP
manteve 94,6% de sua eficiéncia inicial, indicando que o processo de regeneracao empregado

foi eficaz e que a estrutura do polimero permaneceu majoritariamente preservada.

Figura 34: Retencéo da eficiéncia de adsorcio do MIP ao longo dos ciclos de reutilizacio.
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Com o aumento do nimero de ciclos, verifica-se uma redu¢do gradual da eficiéncia de
adsorcdo, atingindo 84,9% e 80,6% no terceiro e quartos ciclos, respectivamente. Esse
comportamento ¢ esperado para materiais adsorventes submetidos a sucessivos processos de
adsor¢do e regeneragdo e esta associado a ocupagado residual de sitios ativos, a regeneracao
incompleta do material e ao possivel bloqueio parcial das cavidades de reconhecimento
molecular. Comportamento semelhante foi reportado por Souza (2024), que avaliou a
regeneragao e o reuso do MIP aplicados a remogao de sulfentrazone, observando elevadas taxas
de regeneragdo apds sucessivos ciclos de adsorcao/dessor¢ao, o que evidencia a estabilidade
desses materiais.

Apesar da redugdo observada, o MIP apresentou elevada retengdo de eficiéncia mesmo
apos quatro ciclos de reutilizagdo, mantendo mais de 80% de sua capacidade adsorvente inicial.
Esse resultado evidencia a boa estabilidade estrutural e a viabilidade do material para aplicagdes

que demandam reutiliza¢do, como processos de remogao seletiva em matrizes aquosas.

5.3.9 Desenvolvimento de sensor eletroquimico para monitoramento de norfloxacino

A avaliagdao do desempenho eletroquimico constitui uma etapa essencial para verificar
a eficiéncia do material sintetizado na deteccdo do analito alvo. Nesse contexto, foram
desenvolvidos sensores modificados com MIP e NIP, incorporados a matriz de pasta de
carbono, a fim de comparar o comportamento de reconhecimento molecular e a resposta
voltamétrica frente ao norfloxacino. As analises eletroquimicas, conduzidas por voltametria de
onda quadrada (VOQ) e voltametria ciclica, permitiram investigar os processos de oxidac¢do do
farmaco e a influéncia da modifica¢do da superficie condutora na resposta de corrente.

O estudo inicial do voltamograma ciclico (Figura 29) foi realizado para caracterizar o
comportamento eletroquimico do eletrodo base e dos eletrodos modificados. Posteriormente,
as respostas obtidas por VOQ possibilitaram a construcdo das curvas analiticas e a comparagao
direta entre os sensores MIP/CPE e NIP/CPE, permitindo a anélise da sensibilidade, linearidade

e seletividade do sistema desenvolvido.
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Figura 35: Voltamogramas ciclicos dos eletrodos: eletrélito (preto), CPE (vermelho), NIP/CPE (azul) e
MIP/CPE (magenta) em tampao fosfato 0,1 mol L™ (pH 7.0).
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Fonte: Autoria prépria, 2025.
A Figura 29 apresenta os voltamogramas ciclicos obtidos para o eletrdlito, o eletrodo de

pasta de carbono (CPE) e os eletrodos modificados com os polimeros NIP ¢ MIP. Observa-se
que a incorporacdo dos polimeros promoveu um aumento significativo na densidade de
corrente, sendo o MIP/CPE o que apresentou a resposta anddica mais intensa, com pico em
1,158 V e corrente de 7,446 pA, seguido do NIP/CPE (1,087 V; 4,686 nA) e do CPE (1,059 V;
3,753 pA). Esse aumento de resposta (MIP/CPE > NIP/CPE > CPE) confirma a eficiéncia da
modificacdo da superficie condutora e o papel do polimero impresso no aumento da
transferéncia eletronica.

O deslocamento positivo do potencial e o aumento da corrente de oxidac¢do evidenciam
a influéncia na modificagdo da superficie e a maior interacdo do analito com o eletrodo,
comportamento consistente com relatos da literatura para sistemas envolvendo norfloxacino em
eletrodos de carbono, conforme relatado por de Oliveira Morais et al., (2024). A presenga de
cavidades de reconhecimento no MIP favorece a pré-concentracdo do analito e intensifica o
processo de oxidacdo, resultando em maior resposta voltamétrica. Esse comportamento,
associado a sinergia entre o material condutor e o polimero impresso, reforca a seletividade e
estabilidade do sensor, tendéncia também observada em sensores baseados em polimeros
condutores e cavidades moleculares especificas para farmacos analogos (Khan et al., 2019;

Wong et al., 2015).
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A analise subsequente foi conduzida com andlises por VOQ, visando avaliar a resposta
analitica e a faixa de linearidade dos sensores modificados, permitindo a obtenc¢do de respostas
precisas em baixas concentragdes. Essa abordagem possibilitou avaliar o comportamento
analitico dos sensores MIP/CPE e NIP/CPE frente ao aumento gradual da concentragcdo de
norfloxacino, bem como verificar a linearidade e reprodutibilidade das respostas obtidas.
Figura 36: Perfil voltamétrico de onda quadrada (VOQ) para o MIP/CPE em diferentes concentracdes de

NOR: (a) 5,0 x 102 a (g) 2,5 x 10°° mol L. Inseridos: curvas de calibracio correspondentes com os
respectivos coeficientes de correlacio (r?).
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Fonte: Autoria prépria, 2025.
A Figura 30 apresenta o perfil voltamétrico obtido por VOQ para o sensor MIP/CPE.

Observa-se que o aumento da concentracdo de norfloxacino resultou em maior intensidade de
corrente de pico, com respostas bem definidas e reprodutiveis. A relagdo entre a corrente de
pico e a concentracao apresentou comportamento linear no intervalo de (a) 5,0 x 107%; (b) 2,0 x
1077; (¢) 5,0 x 1077; (d) 9,5 x 1077; (e) 1,5 x 1075 (f) 2,0 x 107%; e (g) 2,5 x 107 mol L' com
coeficiente de correlacao de r> = 0,995, demonstrando a boa sensibilidade do sistema.

A faixa linear obtida e as elevadas intensidades de corrente observadas para o MIP/CPE
confirmam a boa sensibilidade do sensor, atribuida a presenca das cavidades de reconhecimento
molecular seletivas, que favorecem a interagao eletrostatica e o acimulo do analito na interface
eletrodo/solucdo. Essa caracteristica ¢ consistente com o comportamento descrito para sensores
baseados em MIP aplicados a detec¢do de fluoroquinolonas e outros antibidticos, nos quais a
estrutura impressa contribui para respostas mais intensas e estaveis (Lv et al., 2025; Zendron et

al., 2025; Zhou et al., 2024).
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A aplicabilidade analitica do sensor eletroquimico MIP/CPE foi investigada em
amostras reais de dgua de rio, conforme demonstrado na Tabela 8. Para isso, foi realizada a
determinagdo de norfloxacino em duas amostras previamente enriquecidas com concentracao
conhecida do analito. Os resultados obtidos foram comparados aos valores obtidos por
cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC), método de referéncia amplamente consolidado

na quantificacdo de contaminantes em matrizes ambientais.

Tabela 10: Dados obtidos na recuperacio de norfloxacino em amostras de Aguas de Rios

[Norfloxacino] / mol L' Erro
Recuperacio
Amostras Método comparativo Relativo
Adicionado Encontrado (sensor, %) *
(%)
Aguaderiol 5.0x107  (4.9+0.3) x107 (5.1£0.1) x107 98.0 -3,92
Aguaderio2 5.0x107  (5.1£0.2) x107 (5.0£0.1) x107 102 2,00

Fonte: Autoria proépria, 2025.

*Porcentagem de recuperacao = [encontrado] / [adicionado] x 100

As concentracdes de norfloxacino determinadas pelo sensor MIP/CPE foram de (4,9 +
0,3) x 107 mol L' e (5,1 £ 0,2) X 107 mol L") para as amostras de agua de rio 1 e 2,
respectivamente. Esses resultados corresponderam a recuperagdes de 98,0% e 102,0% e a
desvios-padrdo relativos de 6,12% e 3,92%, respectivamente. Em comparagdo com as
concentragdes obtidas por HPLC, foram observados erros relativos de —3,92% para a dgua de
rio 1 e +2,00% para a dgua de rio 2. Os baixos erros relativos demonstram boa concordéancia
entre os resultados fornecidos pelo sensor e pelo método comparativo, indicando exatidao
adequada para a determinag@o de norfloxacino nas amostras avaliadas.

Tais niveis de recuperagao estdo plenamente alinhados com os padrdes de aceitabilidade
para métodos analiticos aplicados em controle ambiental e ja foram relatados na literatura
recente para sensores baseados em MIP aplicados a detec¢do de diversos contaminantes,
incluindo antibioticos, pesticidas e farmacos. Por exemplo, sensores construidos por (Lopez et
al., 2021) e (Tavana; Chen, 2022) demonstraram taxas de recuperagdo na faixa de 95-105% em
amostras de leite, plasma ou 4gua, com desvios padrao inferiores a 5%, confirmando a precisao
e robustez desses dispositivos frente a métodos cromatograficos. Resultados similares também
foram descritos por (Nguyen et al., 2024) em sistemas aplicados a pesticidas em matrizes
alimentares. Portanto, os dados obtidos refor¢am o desempenho analitico do sensor MIP/CPE
proposto, evidenciando seu potencial como alternativa confiavel, seletiva e de baixo custo para

0 monitoramento de norfloxacino.
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6. CONCLUSAO

Nesse sentido, o presente trabalho integrou, abordagens tedricas e experimentais para o
desenvolvimento de um MIP seletivo ao antibidtico norfloxacino, bem como seu respectivo o
NIP. A metodologia adotada, embasada no uso da simulagdo computacional como etapa
preliminar ao processo sintetizagdo, mostrou-se crucial para a escolha dos mondmeros
funcionais e para a compreensao das interacdes intermoleculares determinantes na formacao
das cavidades de reconhecimento. A juncdo entre energia de interagdo, distribui¢ao eletronica
e parametros de reatividade forneceu um conjunto de pardmetros tedricos acerca do
comportamento molecular envolvido no processo de impressao, constituindo um alicerce solido
para as etapas posteriores da sintese.

Os polimeros sintetizados, tanto o MIP quanto o NIP, apresentaram diferencas
estruturais e morfolégicas compativeis com o comportamento esperado para materiais obtidos
por impressao molecular. As imagens de MEV sugeriram variagdes na rugosidade e na presenca
de microcavidades, enquanto a espectroscopia no infravermelho indicou altera¢des associadas
ao processo de extragdo do molde e ao rearranjo da matriz polimérica. A analise do TGA/DTG
demonstrou que o material apresenta estabilidade térmica adequada, reforcando a integridade
da matriz polimérica. Complementarmente, a determinagdo do pHpc, revelou alteragdes no
comportamento superficial entre MIP e NIP, refletindo diferencas na disponibilidade e natureza
dos grupos funcionais expostos. A caracterizagdo textural apontou que o MIP exibiu
propriedades superficiais potencialmente mais favoraveis ao reconhecimento do analito-alvo, o
que se refletiu nas tendéncias observadas nos ensaios adsortivos.

Nos estudos de adsorcdo, o desempenho superior do MIP em relagdo ao NIP sugere que
as cavidades formadas durante o processo de impressdao estejam associadas ao aumento da
afinidade pelo analito. Com isso, a adequacdo aos modelos cinéticos e isotérmicos ¢ consistente
com a ocorréncia do processo em sitios energeticamente definidos, com comportamento
compativel com interagdes quimicas especificas. No qual, os ensaios comparativos frente a
possiveis interferentes indicam um padrdo de reconhecimento preferencial do norfloxacino,
apontando para um comportamento seletivo coerente com o design molecular proposto. A
retencdo da eficiéncia ao longo de ciclos sucessivos também sugere estabilidade estrutural e
viabilidade operacional, aspectos relevantes para aplicacdes ambientais e analiticas.

A aplicacdo em amostras reais e o desenvolvimento de sensor eletroquimico ampliam a
relevancia pratica do estudo, evidenciando que o material transcende o cardter puramente

adsortivo e apresenta potencial para integracdo em sistemas de monitoramento. Entretanto,
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embora os resultados sejam promissores, reconhece-se que investigacdes adicionais sao
necessarias para avaliar desempenho em matrizes ambientais mais complexas, bem como
estudos de longo prazo que explorem estabilidade, escalabilidade e robustez em condicdes reais
de operacao.

Por fim, o conjunto de evidéncias obtidas neste trabalho demonstra que a associacdo
entre teoria, experimentagdo e aplicacdo resulta em materiais funcionais capazes de aliar
seletividade, estabilidade e desempenho. A sintese do MIP, sua caracterizagdo, o desempenho
adsortivo significativamente aprimorado, uso em matrizes reais ¢ a implementagdo bem-
sucedida de um sensor eletroquimico seletivo reforcam o potencial dos polimeros impressos
como alternativas tecnologicas consistentes para detecgdo e remogdao de contaminantes
emergentes. O estudo, portanto, consolida uma compreensdo abrangente dos mecanismos que
regem o reconhecimento molecular e evidencia a versatilidade dos MIPs como plataformas

avancadas para aplicagdes ambientais e analiticas.

7. PERSPECTIVAS FUTURAS

. Desenvolvimento de MIP magnético, visando facilitar a separacdo do material e
melhorar a eficiéncia operacional do processo.

. Explora¢do de novos mondmeros via modelagem computacional, ampliando o
design racional e buscando maior afinidade e seletividade para o analito.

. Expansdo para outros antibioticos, avaliando a versatilidade do material frente a
diferentes contaminantes emergentes.

. Sintese de nanomateriais magnéticos inovadores, combinados ao MIP, visando

aplicagdes mais eficientes em adsor¢do e sensoriamento.
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