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Avaliacao e Otimizacgao da Verdura Quimica da Sintese
de Complexos de Cobre

Evaluation and Optimization of the Chemical Greenness of Copper
Complex Synthesis

Lucéli Roloff,2™™ Maria Gabriela Teles Cepeda Ribeiro,® Fauze Jaco Anaissi>*

This article reports a study, performed in educational context, to increase the greenness of the copper
complex synthesis. Protocols from the literature were evaluated with the green star (GS) metric and
new protocols, based on them, were designed to improve the overall greenness. They were tested in the
laboratory and their greenness was evaluated by traditional greenness metrics and metrics inspired in
industrial activity. The results showed that the decrease in the quantity of solvents exhibited the highest
overall greenness when evaluated by mass metrics. However, when they were evaluated with the GS, there
were no greenness improvements. This conflict denotes the complexity of the chemical green concept
and the need to use different types of metrics when green assessment is a goal. The results showed that
the inclusion of experiments in the copper complex synthesis in the educational laboratory is efficient in
showing the difficulties of evaluating the greenness of chemistry and its implementation.

Keywords: Green metrics; cooper complex; green chemistry education; greenness improvement.

1. Introducao

A Quimica Verde (QV) tornou-se uma abordagem poderosa para reduzir os perigos dos
produtos quimicos e de sua produ¢do, mantendo e melhorando o desempenho necessario para
atender as principais necessidades da sociedade. Assim como a QV pode mudar a pratica
da quimica na industria e na academia, o ensino da QV tornou-se um tema cada vez mais
importante para a formagao dos futuros quimicos, com inclusio de novos conceitos e estratégias
no curriculo.! Esses novos conceitos sdo fundamentais para futuras inovagdes em pesquisa e
aplicacgdes que serdo necessdarias para atender a crescente demanda da sociedade por produtos e
processos mais sustentdveis.!? Incorporar a QV no ensino de quimica € essencial para preparar
os alunos para os desafios do mundo moderno, promover praticas responsaveis e sustentaveis,
e fomentar a inova¢do no campo da quimica, causando um impacto positivo na sociedade e
no planeta.

A literatura sobre QV experimental e sobre otimizagdo de sinteses é composta
predominantemente de exemplos no contexto da quimica orginica,*'> como a otimizacdo da
sintese do citrato de sildenafil (Viagra™), do ibuprofeno (Advil™) e do 4cido acetilsalicilico.'>!
Sao poucos trabalhos publicados na drea da quimica inorganica.'>'"Para implantar os principios
e métricas da QV em quimica inorgénica e na sintese de compostos de coordenacio, € necessario
modificar e melhorar os conhecimentos das vias de sintese, a fim tornd-las mais ecoldgicas e
sustentaveis.'s Em geral, a QV na sintese inorginica pode seguir os mesmos passos que ja sao
utilizados na sintese organica: (i) reducéo do volume de residuos e subprodutos gerados durante
cada etapa da sintese;' (ii) substituigdo/eliminac@o de reagentes e solventes toxicos, e (iii)
uso de catalisadores.?'*> Qutra questio importante que também € realizada na sintese organica
verde € a redugdo do uso de energia através da substituicdo do aquecimento tradicional por
fontes alternativas de energia, como micro-ondas,? irradia¢do por luz visivel,* ultrassom,”
ou irradiacdo sob comprimentos de onda especificos.” Essas modificagdes, se incorporadas
na quimica inorganica, levam a beneficios, como o barateamento das experi€ncias, menor
desperdicio de reagentes, maior seguranca, modernizac¢do do curriculo, além de despertar o
interesse de estudantes e professores pelas questdes ambientais.”” Por estas razdes, o presente
trabalho teve como objetivo global investigar os indices de QV de duas sinteses de complexos
de cobre, tendo em vista a sua aplica¢do no laboratério educacional.

Em suma, os objetivos especificos deste trabalho foram: gerar os indices (em porcentagem)
da estrela verde de dois protocolos publicados para sinteses de complexos de cobre; utilizando
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métricas tradicionais, para realizar uma avaliacdo
multidimensional do quio verde sdo os protocolos, € se
podem ser otimizados. Os pardmetros utilizados para gerar
a estrela verde (EV) e estimar os indices de preenchimento
da estrela (IPE) sdo chamados de greenness, e devem ser
compreendidos como mais verde, grau verde ou verdura
quimica. O grau verde de uma reag¢do ou de um processo
quimico estd relacionado ao cumprimento dos principios da
QV. Assim, quanto mais principios forem cumpridos, maior
serd o grau verde do procedimento em questao.

2. Metodologia

O trabalho desenvolveu-se em quatro etapas: sele¢@o dos
protocolos, hipéteses de melhoramento das sinteses, reali-
zagdo experimental, otimizagdo e avaliacdo dos resultados.

A pesquisa bibliografica para a sele¢cdo dos dois
protocolos experimentais referentes a complexos de
cobre foi baseada no livro de experiéncias de Quimica
Inorganica.”® Na avaliagdo feita com a EV, verificou-se que
os dois protocolos apresentavam indice de verdura limitada,
pelo que se optou por desenhar novos protocolos e testar a
substituicdo de um reagente estequiométrico e a diminuigdo
da quantidade de solventes visando o melhoramento do IPE.

Na sequéncia, foram realizadas as sinteses dos
complexos de cobre com glicina e sacarina, utilizando o
protocolo original, bem como os protocolos desenhados no
trabalho para tentar aumentar o IPE do processo. Por fim,
procedeu-se a avaliagcdo dos indices da verdura quimica
dos protocolos realizados experimentalmente, utilizando
a métrica holistica EV e as métricas quantitativas de
massa, descritas a seguir. Para a avaliagdo dos perigos das
substancias, foi utilizada a ferramenta SHE (da abreviatura
do inglés: Safety, Human Health and Environment) ja
descrita anteriormente na referéncia 29.

2.1. Reagentes
Para o desenvolvimento do trabalho experimental,

foram utilizados os seguintes reagentes de grau analitico:
acetato de cobre(Il) (CuC,H,O,-H,O; P.A.; Dindmica),

etanol absoluto puro (C,H;OH; P.A; Exodo Cientifica),
glicina (NH,CH,COOH; P.A.; NEON), oxalato de
potassio (K,C,0,-H,0; P.A.; Vetec), sacarina sédica
(C,H;0O,SNNa)-2H,0; P.A.; Dinamica) e sulfato de cobre(II)
pentahidratado (CuSO,-5H,0; P.A.; Biotec).

2.2. As métricas

A métrica EV € uma métrica holistica que possibilita
gerar o IPE,*3? de natureza grafica, e que aborda todos os
principios da QV aplicdveis em cada situagdo sob estudo
(experiéncia, operacio, sintese), permitindo comparagdes
visuais faceis do quio verde € a rota de sintese.** No presente
trabalho, os principios P4 e P11 ndo foram considerados,
pois ndo foram realizadas as sinteses de novos produtos
quimicos (P4), e nem a andlise em tempo real para prevengao
da polui¢ado (P11).

As métricas de massa utilizadas sdo apresentadas na
Tabela 1, na qual se incluem as expressdes para o seu célculo.

O rendimento (%) € a métrica mais comumente utilizada
em quimica, sendo definido como a razdo entre a quantidade
de produto obtido na reagdo e a quantidade teoricamente
esperada, a partir da estequiometria da reagdo no caso de
todo o reagente limitante originar produto.** A economia
atdmica (EA) € uma métrica de natureza tedrica, que ndo
leva em consideracdo o rendimento da reagdo ou a presenga
de outras substancias além dos reagentes estequiométricos,
tanto durante a reagdo (por exemplo solvente) quanto
na etapa de purificagdo do produto. Por ser uma métrica
tedrica, é possivel determinar o seu valor sem realizar
qualquer trabalho experimental, sendo seu valor ideal
100%.%33 A eficiéncia de massa da rea¢do (EMR) leva em
conta as condigdes reais da sintese (excesso de reagentes e
rendimento). Assim como a EA, essa métrica varia de forma
direta com o grau verde, sendo o valor de EMR sempre
inferior ao valor de EA, dado que o rendimento € inferior a
100%. O valor maximo de EMR € o valor de EA %%

A intensidade de massa da reacao (IMR) avalia a utilizacao
dos reagentes para se obter o produto. Essa métrica pode ser
verificada por etapas, obtendo-se a intensidade de massa para
a fase de reagdo, IMR(RS) e para o workup (isolamento e
purificacdo), IMR(WS), com o objetivo de aferir a utilizagdo

Tabela 1. Métricas utilizadas na avaliacio do trabalho experimental

Rendimento (%)

Economia Atomica (EA) EA = —
massa molar reagentes estequiométricos

Eficiéncia de Massa da Reagao (EMR)

Intensidade de Massa da Reacdo (IMR)

Intensidade em massa de solventes (IMS)

0= produto obtido 100

m produto tedrico

1
massa molar produto <100

EMR =

m produto <100

m reagentes estequiomeétricos

m reagentes totais
IMR = T reagentes totais
mproduto

m solventes totais
MS=—M——
m produto
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de massa separadamente por fase da sintese.* O parcelamento
da IMR por grupos de substancias permite obter informagao
sobre a utilizagdo de massa em cada fase da sintese. Por
exemplo, para se obter informagao apenas sobre os solventes,
calcula-se a intensidade (em massa) de solventes (IMS).*

Para a avaliacdo dos perigos das substincias, utilizou-
se a ferramenta SHE,***! que fornece informagdes sobre os
perigos potenciais intrinsecos das substincias quimicas,
que podem ser classificados em trés tipos: perigos fisicos,
relativos a seguranca fisica (incéndio, explosdo); perigos para
a saide humana (corrosio de tecidos e 6rgdos, intoxicagdes
de variados tipos); e perigos para o ambiente (ecotoxicidades
variadas, contaminagdes da atmosfera que provocam a
degradacgdo da camada de 0zonio e a intensificagio do efeito
estufa). Para a aplicacdo da ferramenta SHE, comega-se por
consultar as FISPQ (Ficha de Informagdo de Seguranga de
Produtos Quimicos) das substancias a serem analisadas, as
quais podem ser obtidas nas paginas web de fornecedores
de produtos quimicos para laboratdrio. Das FISPQ consulta-
se, para cada substancia, informacdo sobre os perigos
SHE, através das respectivas adverténcias de perigo. As
adverténcias de perigo, sinalizadas com um cédigo de perigo
(composto pela letra H ou EUH seguido de trés algarismos,
200 para os perigos fisicos, 300 para os perigos para a satide
humana, e 400 para os perigos para o ambiente), sdo usadas
para pontuar a periculosidade, de 0 (benignidade maxima)
a 2 (periculosidade maxima).*!

3. Resultados e Discussao

O trabalho experimental envolveu a andlise detalhada
de cada protocolo e seus objetivos, tentativas de alteragdes
e otimizagdes dos protocolos para se obter a melhoria da
verdura da sintese.

3.1. Pesquisa bibliografica dos protocolos

Foram encontrados dois protocolos, o primeiro de
um complexo de cobre com sacarina, e o segundo de um

Etanol

Aguecimento

Agitacio

Agu

Glicina I

complexo de cobre com glicina. A escolha destes dois
complexos foi feita devido as propriedades antimicrobianas
do cobre. Em 2008, a Agéncia de Protecdo Ambiental
(Environmental Protection Agency - EPA) reconheceu
oficialmente o cobre e suas ligas como o primeiro agente
antimicrobiano metdlico eficaz e registrou quase 300
superficies de cobre como antimicrobianas.*> Desde entdo,
o interesse de pesquisadores na sintese de complexos
de cobre e da sua atividade antimicrobiana cresceu,*4¢
tornando-se uma drea promissora da Quimica, com muitos
avangos e resultados benéficos importantes no tratamento
de doencas,*-*e potencial para aplicagdes terapéuticas e de
diagnéstico.’! Além disso, os dois ligantes ndo apresentam
perigos elevados para a saide, meio ambiente e perigos
fisicos. A redugdo da periculosidade das substancias
utilizadas € importante para uma quimica que se pretende
mais verde, de acordo com os primeiro, terceiro, quarto e
quinto principios dos doze principios da QV.*

3.2. Sintese do cis-diglicinatocobre(ll) (Cu-Gli)

O cis-diglicinatocobre(Il) pode ser obtido por uma
reacdo de substituicdo; onde o grupo acetato (CH,COO)
é trocado pelo ligante glicinato (NH,CH,COO"). A reacdo
ocorre em meio de dgua/etanol (20:80, v:v), conforme
reacdo representada na Equagdo 1.

Cu(CH;CO0)-H,0 guosy + 2(NH,CH,COOH) o1y —>
cis-Cu(NH,CH,COO ),y + 2(C,H,0,),y + H,O,y (1)

Na Figura 1 estdo apresentadas as etapas envolvidas na
preparacio e isolamento do complexo Cu-Gli.

3.3. Analise experimental do protocolo de sintese do
complexo Cu-Gli

Ao longo do trabalho experimental baseado no
protocolo descrito por Farias®®, foi reduzida a quantidade
de solventes usados e foi feita a substitui¢do de um reagente
estequiométrico, visando diminuir os perigos elevados

Banho de gelo e

filtragao Residuos

cis-
diglicinatocobre(ll)

Secagem

I

Figura 1. Etapas da sintese do Cu-Gli realizada segundo o protocolo descrito por Farias (2013)*
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para a saude e de acidente quimico, manter ou aumentar
o rendimento e melhorar as métricas de massa em relagdo
ao protocolo original. Na Figura 2, estd esquematizado o
roteiro que resume as alteracdes introduzidas no protocolo
original e as melhorias obtidas. Destas sucessivas alteragdes,
resultaram duas variantes do procedimento.

3.3.1. Avaliacdo com a EV e a ferramenta SHE

A Figura 3 apresenta informagdes sobre o protocolo de
sintese original (A) e o protocolo otimizado A1 (no caso do
protocolo A2, ndo se formou produto), sobre o grau verde
e periculosidade (reagentes estequiométricos, solventes,
condi¢des da fase de reagdo, EV e SHE), antes e depois
da otimizagdo experimental. As descricdes detalhadas dos
protocolos e seus indices de quimica verde estdo disponiveis
no catdlogo digital do grupo Educa, de acordo com links
das referéncias.*>*

Com a utilizagdo da métrica EV e da ferramenta SHE,
ndo foi possivel identificar melhorias na verdura quimica
nem diminui¢do dos perigos com as alteracdes propostas no
protocolo A1, ja que a diminui¢@o da quantidade de solventes
ndo teve implicagdes nos perigos envolvidos, nem nas
proporg¢des dos reagentes estequiométricos (no protocolo A2
ndo houve formagao de complexo devido a acidez do meio).

3.3.2. Avaliacdo com as métricas de massa

Na Tabela 2, apresentam-se as massas/volumes dos
reagentes e dos solventes utilizados nas sinteses realizadas
de acordo com os protocolos A, Al e A2. Na Tabela 3,
apresentam-se os valores do rendimento, bem como das
métricas de massa. Os protocolos A e Al foram feitos em
triplicata. Como na execucao do protocolo A2 ndo se formou
complexo, os dados apresentados sdo as médias aritméticas
para os protocolos Al e A2.

+

Protocolo A 0,74 g glicina

1 g de acetato de cobre(ll) mono-hidratade

em 28 mL de dgua e 12 mL de etanol

— Alteragdo: Diminuir a quantidade de agua e etanol

Objetivo: Diminuir a quantidade de residuos e
melhorar as métricas de massa

+

Protocolo A1 0,74 g glicina

1 g de acetato de cobre(ll) mono-hidratado

am 18 mL* de agua e 6 mL" de etanol

Melhoria obtida

Melhoria significativa nas métricas de
massa

—e Alteragdo: Substituir o acetato por sulfato de cobre(ll)

Objetivo: Melhorar as métricas de massa

Protocolo A2
0,62 g glicina

1.2 g de sulfato de cobre(ll) penta-hidratado
+

em 18 mL* de agua e 6 mL"* de etanol

Melhoria obtida

MNenhuma, ndo houve formagao do
complexo devido ao aumento da acidez
do meio™

Figura 2. Roteiro que sintetiza o trabalho experimental realizado para a sintese do Cu-Gli

2 = CondigGes de
EPP EPP
e LT el Reagentes Estequiométricos Solventes f;sazgg
Acetato de cobre(ll) mono-hidratado
IPE* =35% 2 Agua Aguecimento
(sem indicagéo de a70°C
1 perigos)
Cis- Arrefecimento
di(glicinato) 0 e Q' . Etanol (banho de
cobre(ll) QY (N \O° N 2 gelo)
Protocolo FEEF 1
A o 1 Filtraggo a
Glicina - pressao
(condig&o proxima a ,z:\&s" reduzida
estequiométrica)
Sem indicagdo de perigos
Acetato de cobre(ll) mono-hidratado i
IPE* = 35% 2 o Agua Aquecimento
‘ ] (sem indicagéo de a70°C
1 - perigos)
I \ ‘ Arrefecimento
di(glicinato) 0 e Q" Etanol (banho de
cobre(ll) OF A" (& N 2 gelo)
Protocolo FLFE 1
| Filtragé@o a
Glicina g pressdo
(condigédo proxima a ,z\"%?’\ reduzida
estequiomeétrica)
Sem indicac¢éo de perigos

Figura 3. Comparacao das andlises do protocolo original e do protocolo otimizado da sintese do Cu-Gli. * IPE = indice

Vol. 17, No. 3, 2025

preenchimento da estrela; **EPP = espectro de perigos potenciais
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O rendimento obtido para a sintese realizada no
protocolo Al foi um pouco superior que o obtido a partir
do protocolo A. Isso indica que a realiza¢@o da sintese com
menores quantidades de solvente teve pequena influéncia no
rendimento. No protocolo A2, a substitui¢do do sulfato por
acetato de cobre (II) ndo levou a formacao do complexo.

A reagdo de sintese nos protocolos A e Al € a mesma,
com EA de 60,51%. No protocolo A2, areacdo € diferente e
o valordaEA, 52,93%, € inferior aos dos outros protocolos.
Porém, ndo ocorreu a formagao do complexo. O valor da
EMR para o protocolo A1 € maior que para o protocolo A.
O valor de EMR (50,98%) para o protocolo A € 15,75%
inferior ao maximo possivel para esta reacao (EA =60,51%),
evidenciando perda pequena de dtomos dos reagentes. Ja
para o protocolo Al (53,19%), a perda foi um pouco menor
(12,09%), indicando mais uma vez que a realizacdo da
sintese com menores quantidades de solvente foi favoravel.

No célculo da IMR e da IMS, foram considerados todos
os solventes utilizados nas sinteses, quer na fase de reacao,
quer na fase de workup. A métrica IMS apresentou menores
valores para o protocolo Al (29,75), e valores maiores
para o protocolo A (43,95); os valores mais baixos destas
métricas para o protocolo Al resultaram da diminuicio da
quantidade de solvente utilizada neste protocolo. Os valores
da IMS, parceladas para as fases de reagdo IMS(RS) e de
workup IMS (WS), foram, respectivamente, de 43,93 e
5,31 para o protocolo A, e de 26,33 e 5,09 para o protocolo
Al. A fase da sintese (IMS (RS)) € a que mais contribui
para a materializag@o, e é a mais problemdtica em termos

de produgdo de residuos, dada a elevada quantidade de
reagentes estequiométricos e solventes, contrariamente
ao workup, no qual a massa de substincias usadas &
consideravelmente menor.

No que diz respeito aos solventes, a andlise da métrica
IMS mostrou que estes sdo os maiores responsaveis pelo
elevado nivel de materializag@o nesta sintese, sendo a fase de
reagdo onde se utilizaram mais solventes, refletindo de forma
global nos elevados valores de IMS (RS) comparativamente
aos de IMS(WS), tanto no protocolo A como no protocolo
Al. O efeito (positivo) da reducdo de solventes da fase de
reacdo e workup no protocolo Al traduziu-se em alteragdes
globalmente muito positivas em termos de IMR e IMS,
que apresentaram os valores mais baixos (Tabela 3).
Considerando-se o procedimento global, o protocolo Al
resultou nos melhores valores, no que se refere a verdura
quimica da sintese, aumentando o rendimento para 87,5%.

3.4. Sintese do disacarinatocobre(ll) (Cu-Sac)

O disacarinatocobre(II) pode ser obtido por uma reagéo
de substituicdo em meio aquoso, onde o grupo sulfato (SO,*)
é trocado pelo ligante sacarinato (C;H;O,SN"). O complexo
é obtido de acordo com a reacdio quimica mostrada na
Equacdo 2.

CuSO,5H,0,qu0s0) + ZNa(CH;055N) uosey =
Cu(C;H;0,5N),-5H,0,,, + Na,SO,,,, + H,O,, 2)

Tabela 2. Massa/volume dos reagentes/solvente utilizados nas sinteses do Cu-Gli

Protocolo A Al A2
Fase de reacao
m(glicina) / g 0,74 + 0,001 0,74 + 0,003 0,62
m(acetato de cobre(II) di-hidratado) / g 1,00 + 0,004 1,00 + 0,001 -
m(sulfato de cobre(Il) penta-hidratado) / g - - 1,2
V(agua) / mL 28 18 18
V(etanol) / mL 12 6 12
Fase de workup
V(etanol) / mL 6 6 6
Tabela 3. Valores das métricas de massa
Protocolo A Al A2%
Rendimento (%) 83,80 2,1 87,50 = 1,1 -
EA (%) 60,51 60,51 52,93
EMR (%) 50,98 + 1,47 53,19 +0,78 -
IMR 43,95+ 1,19 29,75 +2,95 -
IMR (RS) 43,96 + 1,19 26,33 +0,35 -
IMR (WS) 5,31+0,14 5,09 0,07 -
IMS 41,99 = 1,14 27,87 2,95 -
IMS (RS) 41,99 = 1,14 24,45 £ 0,32 -
IMS (WS) 531+0,14 5,09 +0,07 -

*Nao se formou produto para o protocolo A2
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Na Figura 4 estd representado, de forma esquematica,
o procedimento para execucio da reagdo e isolamento do
produto.

3.5. Analise experimental do protocolo de sintese do
complexo Cu-Sac

Ao longo do trabalho experimental baseado no protocolo
apresentado por Farias®, foram realizadas alteragdes nas
proporcdes dos reagentes estequiométricos e na temperatura
de aquecimento, com o objetivo de manter ou aumentar o
rendimento, e melhorar as métricas de massa em relagao ao
protocolo original. Na Figura 5, apresenta-se o roteiro que
sintetiza as alteragdes introduzidas no protocolo original
e as melhorias alcancadas. Essas sucessivas alteracdes
resultaram em duas variantes do procedimento.

3.5.1. Avaliacdo com a EV e a ferramenta SHE

Na Figura 6 estdo apresentadas as informacdes
sobre o protocolo de sintese original (A) e os protocolos
otimizados (A1l e A2), a verdura quimica e periculosidade
(reagentes estequiométricos, solventes, condi¢des da
fase de reacdo, EV e SHE), antes e depois da otimizacdo
experimental. As descri¢des detalhadas dos protocolos

Agitacio e
aguecimento em
banho de areia

Sulfato de cobre(ll)

Sacarina sodica

estdo disponiveis no catdlogo digital do grupo educa, nos
links das referéncias.>>°

Com a utilizag@o da métrica EV e da ferramenta SHE,
nao foi possivel identificar melhorias na verdura quimica,
nem diminuicdo dos perigos das substincias, para os
protocolos Al (sem aquecimento); e A2 (substituicdo do
sulfato de cobre por acetato de cobre).

3.5.2. Avaliacdo com as métricas de massa

Na Tabela 4 apresentam-se as massas/volumes dos
reagentes e do solvente utilizados nas sinteses realizadas
de acordo com os protocolos A, Al e A2. Os valores
do rendimento, bem como das métricas de massa estao
reportados na Tabela 5. No que se refere as métricas IMR
e IMS, estas sdo parceladas pelas fases de reagdo (RS) e de
workup (WS) para se comparar a contribui¢ao de cada uma
das fases da sintese para a materializagdo global. Todos os
protocolos foram feitos em triplicata e os dados apresentados
sdo as médias aritméticas.

O rendimento obtido para a sintese realizada no
protocolo A foi maior do que os rendimentos para o0s
protocolos Al e A2. Neste, a substitui¢do do sulfato de
cobre (II) por acetato de cobre (II) influenciou de forma
negativa, reduzindo o rendimento a menos da metade dos

Banho de gelo e
filtragdo

Residuos

disacarinato
cobre(ll)

Secagem

I

Figura 4. Etapas da sintese do Cu-Sac realizada segundo o protocolo descrito por Farias (2013)*

2 g de sacarina sédica di-hidratado (condigio préxima a estequiométrica)
+

Protocolo A
1,04 g de sulfato de cobre(ll) penta-hidratado em 120 mL de agua
Aguecimento 140 °C
Alteragdo: Sem aquecimento € com menor quantidade Objetivo: Diminuir a utilizago de energia e os residuos
—* de solvente e melhorar as métricas de massa

Protocolo A1

Sem aquecimento

2 g de sacarina sédica di-hidratado (condigdo préxima a estequiométrica)

+
1,04 g de sulfato de cobre(ll) penta-hidratado em 10 mL* de agua

Melhoria obtida

Formagao do complexo sem
aquecimento e sem utilizago de
energia e melhoria de algumas métricas
de massa

l—‘ Alteragdo: Substituir o sulfato por acetato de cobre(ll)

Objetivo: Melhorar as métricas de massa

2 g de sacarina sadica di-hid

Protocolo A2

Agquecimento 140 °C

do (condigdo préxi

+
0,83 g de acetato de cobre(ll) mono-hidratado em 12 mL* de agua

a estequiométrica)

Melhoria obtida
Nenhuma

Figura 5. Roteiro que sintetiza o trabalho experimental realizado para a sintese do Cu-Sac
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Condigdes de
EPP** EPP**
e B ez Reagentes Estequiométricos Solventes frisaigg
Sacarina sodica di-hidratada
(condigdo préxima a estequiométrica) é ) i
indicaca i quecimento
|PE* = 35% Sem indicagao de perigos A0S
Sulfato de cobre(ll) penta-hidratado . .
2 Agua Arrefecimento
Disacarinato Sem (banho de
cobre(ll) indicacao gelo)
Protocolo A de
L perigos Filtragdo a
pressao
reduzida
0
e?-‘&&@x\‘s“&@
Sacarina sodica di-hidratada (condigao Sem
préxima a estequiométrica) aquecimento e
.= Sem indicagéo de perigos com
IPE* = 35% Ros pond diminuigao da
Sulfato de cobre(ll) penta-hidratado quantlldade de
Disacarinato 2 Agua SN
cobre(ll) Sem ;
- Arrefecimento
Protocolo A1 (;ndlcaf;éo (banho de
1 e perigos gelo)
Filtragédo a
0 0 e o o pressao
O N’ O N reduzida
L
Sacarina sddica di-hidratada (condigao Aquecimento
proxima a estequiométrica) a140°Ce
. Sem indicagdo de perigos com
IPE* =35% diminuigdo da
Acetato de cobre(ll) mono-hidratado . quantidade
Disacarinato Agua de solvente
cobre(Il) 2 Sem
Protocolo indicagdo | Arrefecimento
A2 1 de (banho de
perigos gelo)
0
Filtragdo a
VRGO
Qi‘-*“ Q:‘;‘ q?“ Q?\ pressdo
reduzida

Figura 6. Comparacao das andlises do protocolo original e dos protocolos otimizados da sintese do Cu-Sac. *IPE =
indice preenchimento da estrela; **EPP = espectro de perigos potenciais

Tabela 4. Massa/volume dos reagentes/solvente utilizados nas sinteses do Cu-Sac

Protocolo A Al A2
Fase de reacao
m(sacarina sédica di-hidratada) / g 2,00 = 0,005 2,00 + 0,003 2,00 + 0,0009
m(sulfato de cobre(II) penta-hidratado) / g 1,04 + 0,02 1,00 + 0,002 -
m(acetato de cobre(Il) di-hidratado) / g - 0,834 + 0,003
V(dgua) / mL 120 10 12
Fase de workup
V(4gua) / mL 20 6 6

outros protocolos. O valor de IMR para o protocolo A foi
muito elevado (84,39), enquanto os protocolos Al (8,27) e
A2 (20,09) apresentaram valores bem menores.

A reacdo de sintese nos protocolos A e Al foi a mesma,
com EA de 58,45%. No protocolo A2, a reacdo foi diferente e
ovalordaEA, 62,74%, foi superior aos dos outros protocolos.
No entanto, EMR foi o mais baixo de todos os protocolos,
pois € uma métrica que depende das massas envolvidas. O
valor da EMR para o protocolo A (55,62%) foi maior do que
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os valores para os protocolos Al (52,31%) e A2 (26,01%),
evidenciando baixa perda de 4&tomos dos reagentes. Contudo,
a diferenga para o protocolo Al ndo foi muito elevada.

A métrica IMR apresenta menores valores para o
protocolo A1 (8,27) e valores maiores para os protocolos A
(84,39) e A2 (20,09). Os valores mais baixos destas métricas
para o protocolo A1 resultaram da diminui¢@o da quantidade
de solvente utilizada. Os valores da IMR parceladas para
as fases de reagdo IMR (RS) e de workup IMR (WS)
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Tabela 5. Valores das métricas de massa

Protocolo A Al A2
Rendimento (%) 9520+ 1.4 88,30 £ 3,3 41,30+ 0,1
EA (%) 58,45 58,45 62,74
EMR (%) 55,62 + 0,88 52,31 +1,97 26,01 £0,1
IMR 84,39 £ 1,25 8,27 +0,31 20,09 0,11
IMR (RS) 72,59 = 1,07 8,23 0,31 20,09 0,11
IMR (WS) 11,79 0,17 3,81+0,14 8,13 £ 0,05
IMS 82,59 + 1,22 6,36 + 0,24 16,25 = 0,096
IMS (RS) 70,79 + 1,04 6,36 + 0,24 16,25 = 0,096
IMS (WS) 11,79 + 0,17 3,81+0,14 8,13 £0,05

foram, respectivamente, de 72,59 e 11,79 para o protocolo
A, 8,23 e 3,81 para o protocolo Al, e 20,09 e 8,13 para o
protocolo A2. A fase da sintese foi a que mais contribuiu
para a materializacdo (IMR(RS)), e foi a mais problematica
em termos de produgdo de residuos, dada a elevada
quantidade de reagentes estequiométricos e solventes,
contrariamente ao workup, no qual a massa de substancias
usadas foi consideravelmente menor.

No que diz respeito aos solventes, na métrica IMS
demonstrou-se que estes foram os maiores responsaveis
pelo elevado nivel de materializacdo nesta sintese, sendo
a fase de reagdo onde se utilizou mais solventes. Isso se
reflete nos elevados valores de IMS(RS) comparativamente
aos de IMS(WS) nos trés protocolos (Tabela 5). O efeito
(positivo) da redug@o de solventes da fase de reagdo e
workup no protocolo Al foi muito superior ao efeito
(negativo) do decréscimo do rendimento, traduzindo-se
em alteragdes muito positivas de forma geral, em termos
de IMR e IMS, que apresentaram os valores mais baixos
(Tabela 5). Globalmente, a execugdo do protocolo Al levou
aos melhores valores no que se refere a verdura quimica da
sintese, mantendo o rendimento elevado de 88%.

3.6. Analise global dos resultados

Os resultados obtidos na tentativa de otimizac¢do das
sinteses dos dois complexos encontram-se sumarizados na
Tabela 6. Nesta tabela sdo apresentadas, para as sinteses
otimizadas, as vias usadas para cada sintese, bem como os
valores de IPE, o niimero de perigos elevados, os valores
dos rendimentos e das métricas de massa EMR, IMR e IMS
obtidas para cada uma das sinteses realizadas.

Pela andlise dos resultados obtidos, evidencia-se que
nao se conseguiu otimizar o grau verde em termos de IPE.
Em termos de nimeros de perigos elevados, em nenhum
protocolo se conseguiu a diminui¢@o deste nimero.

Em termos de rendimento, na sintese do disacarina-
tocobre(Il), os valores para os protocolos A e Al foram
préximos (95,20% e 88,30%, respectivamente) e para o
protocolo A2, o valor foi muito inferior (41,30%). Na sin-
tese do cis-diglicinatocobre(II), o valor obtido na execucdo
do protocolo A1 foi levemente superior ao do protocolo
A (87,50% e 83,80%, respectivamente). Em relacdo as
métricas de massa, houve melhorias significativas nos
valores de IMR e IMS para os protocolos Al das duas
sinteses otimizadas.

Na sintese do disacarinatocobre(Il), os valores para
as métricas IMR e IMS obtidos na proposta descrita
no protocolo Al (8,27 e 6,36, respectivamente) foram
muito inferiores aos dos protocolos A (84,39 e 82,59,
respectivamente) e A2 (20,09 e 16,25, respectivamente),
o que indicou reducdo de residuos. Os valores da métrica
IMR para os protocolos A e Al foram préximos (55,62%
e 52,31%, respectivamente), e para o protocolo A2, o valor
foi muito inferior (26,01%), o que indicou redu¢do da
incorporacio dos reagentes no produto.

Na sintese do cis-diglicinatocobre(Il), o protocolo A1 foi
melhor em todos os aspectos, exceto no IPE que foi igual
ao do protocolo A. Para as métricas IMR e IMS, os valores
para o protocolo A1 (29,75 e 27,87, respectivamente) foram
inferiores aos valores para o protocolo A (43,95 e 41,99,
respectivamente), o que indica redugdo dos residuos; os
valores da métrica EMR para o protocolo A (50,98%) e Al
(53,19%) foram préximos.

Tabela 6. Sumario dos resultados das otimizacdes para as sinteses dos dois complexos selecionados

N° Perigos Rendimento EMR IMR IMS
Complexo Protocolo IPE % Elevados (%) (%) (%) (%)
Protocolo A 35 3 95,20 55,62 84,39 82,59
Cu-Sac Protocolo Al 35 3 88,30 52,31 8,27 6,36
Protocolo A2 35 3 41,30 26,01 20,09 16,25
Protocolo A 35 4 83,80 50,98 43,95 41,99
Cu-Gli
Protocolo Al 35 4 87,50 53,19 29,75 27,87
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E importante inferir que poderiam ter sido introduzidas
alteracdes aos protocolos com intervalos mais estreitos, para
se obter uma avaliagdo mais fina do efeito dessa alteragdo
nos aspectos avaliados (por exemplo, realizar pequenas
redugdes sucessivas do volume de solventes usados no
workup). Porém, a durag@o de cada experimento, o tempo
disponivel para realizar o trabalho experimental e a andlise
dos resultados foram limitantes neste aspecto.

O trabalho visou apresentar um modelo de avaliacdo
global da verdura quimica ou grau verde de sinteses
inorgénicas de simples execucdo,’® adequadas para
aplicagdo no ensino, que pode ser repetido/aplicado
para outros metais de transi¢do de uso corriqueiro em
laboratérios de quimica geral e inorganica. O exercicio
de reflexdo sobre as vérias fases de uma sintese e seu
respectivo grau verde € uma boa estratégia a ser aplicada
com os alunos nas aulas experimentais, obrigando-os a
pensar no préprio processo de sintese, sem se limitarem
a seguir rotineiramente um protocolo. Também pode ser
uma forma de motivar os alunos de Quimica, para a adocao
da QV e seus principios na sua pratica profissional futura
ou, eventualmente, para a escolha da QV como area para
prosseguimento dos seus estudos — contribuindo em ambos
0s casos para o progresso da QV.¥’

Para além desse trabalho, os dois complexos sintetizados
serdo utilizados em testes de atividade antimicrobiana
devido a presenca de cobre, na avaliacdo de seu potencial
na aplicagdo como pigmentos téxteis, para utilizacdo em
tecidos hospitalares e mascaras de protecdo, bem como
disperso em tinta branca mobilidria, possibilitando, assim,
protecdo extra aos profissionais da sadde.

4. Conclusao

Foi possivel otimizar os protocolos iniciais para as duas
sinteses de complexos de cobre propostas no que diz respeito
a diminuicdo da quantidade de solventes. A verdura quimica,
verificada pelo IPE, assim como o rendimento da sintese, foi
mantida ou aumentada. Reduziu-se a massa de solventes e
foram melhoradas as métricas de massa. Contudo, nio foi
possivel reduzir a periculosidade das substancias utilizadas.

Os resultados obtidos em termos de IPE mostraram que o
grau verde foi mantido com a otimizagao, embora o conjunto
de sinteses seja muito limitado para permitir melhorias.
Em termos de materializacdo global, os resultados
foram consideravelmente melhores para os protocolos
A1, principalmente na sintese do disacarinatocobre(Il),
sugerindo que pequenas alteragdes em protocolos originais
possam trazer grandes melhorias na verdura quimica,
especialmente em relacio as métricas de massa.

Assim, uma reagdo de sintese deve ser vista como um
sistema complexo, cujos componentes sdo interdependentes,
ocorrendo interagcdes que afetam o grau verde global. Em
consequéncia, a procura e otimizagdo dos indices de quimica
verde exige que se analise a reacio com visao holistica, que
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permita considerar em conjunto as numerosas dimensdes
que integram a estrela verde e consequentemente a verdura
quimica.
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