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Resumo

Solventes eutéticos profundos sao misturas binérias cuja principal caracteristica é a
reducgao dréstica da sua temperatura de fusao em comparagao aquelas dos seus compo-
nentes quando puros. Esses dois componentes atuam como receptor e doador de ligacoes
de hidrogénio. Esses solventes apresentam caracteristicas desejaveis para uso industrial:
baixa pressao de vapor, baixa inflamabilidade, boa capacidade de solvatagao de um amplo
espectro de substancias, estabilidade térmica, alta capacidade calorifica e condutividade
elétrica, boa biodegradabilidade e baixa toxicidade. Os solventes baseados em ion fosfonio
quaternario vém ganhando destaque na atualidade, devido a suas aplicagoes em processos
de separacao e produgao de biocombustiveis. No entanto, poucos dados experimentais e
de simulacao computacional estao disponiveis na literatura. A dindmica molecular é uma
técnica que permite a avaliacdo do comportamento de sistemas de interesse em nivel ato-
mistico, possibilitando o estudo de estruturas microscopicas e a predigao de propriedades
através de relagoes da termodinamica estatistica. Neste estudo, o campo de forca GAFF
foi utilizado para descrever trés sistemas baseados em brometo de metiltrifenilfosfénio.
Avaliaram-se propriedades estruturais, termodinamicas e de transporte com trés molécu-
las doadoras diferentes. Observou-se que os valores calculados de densidade reproduzem
bem dados experimentais disponiveis, enquanto as capacidades calorificas e coeficientes

de autodifusdo sdo boas estimativas. Viscosidades também foram estimadas através de



métodos de equilibrio, com eficacias diferentes para os sistemas estudados. Quanto a es-
trutura, foi observada a formacao de uma complexa rede de ligagoes de hidrogénio. Em
especial, observou-se a diminui¢ao de intera¢oes doador-doador presentes nos componen-
tes puros em favor das interacoes cruzadas, sugerindo que essa dindmica é responsavel

pelo comportamento singular dos solventes eutéticos profundos.
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Capitulo 1

Introducao

Solventes eutéticos profundos sao sistemas similares aos liquidos idnicos no que diz
respeito as propriedades de interesse para uso industrial. Tais solventes sao misturas
na composi¢ao eutética, contendo uma substancia doadora de ligagoes de hidrogénio, e
uma substancia receptora de ligacoes de hidrogénio. Como receptores, podem ser usados
uma grande variadade de compostos, desde sais de cations organicos até sais metélicos
hidratados. Ja como doadores, também ha uma grande variedade, podendo ser desde
sais inorganicos até moléculas organicas pequenas com atomos eletronegativos, tal qual a
ureia e o etilenoglicol. A denominacgao de solvente eutético profundo surge pelo fato do
sistema apresentar, na sua composicao eutética, uma temperatura de fusao muito menor
que a de cada componente quando puro, além do esperado para um sistema eutético con-
vencional. Isso possibilita o uso desses sistemas como solventes para processos industriais,
ja que a diminuicao na temperatura de fusao faz com que eles sejam liquidos & tempera-
tura ambiente. Dentre as propriedades de interesse, estao a baixa pressao de vapor, baixa
inflamabilidade, boa capacidade de solvatacao de um amplo espectro de substancias, esta-
bilidade térmica e alta capacidade calorifica e condutividade elétrica (SMITH; ABBOTT;
RYDER, 2014).

Por serem misturas, esses sistemas podem apresentar um ntumero elevado de combi-
nacoes de receptores e doadores que produzem as caracteristicas tipicas de um solvente
eutético profundo. Diversas classificacoes foram estabelecidas de acordo com a natu-
reza das moléculas utilizadas, embora os sistemas mais comuns sejam aqueles compostos

por sais organicos e moléculas orgénicas com hidrogénios disponiveis para ligagdes (AB-



BOTT; CAPPER et al., 2003). Dessa forma, a escolha da combinagao pode possibilitar
o desenvolvimento de sistemas com propriedades especificas para uma aplicacao indus-
trial. Entretanto, encontrar a combinacao correta é um trabalho exaustivo, que necessita
de analise experimental ou de registros na literatura das propriedades fisico-quimicas de

sistemas ja analisados.

Os solventes eutéticos profundos mais extensivamente estudados sao os baseados em
cloreto de colina como receptor de ligacoes de hidrogénio. Como doadores, os mais comuns
sao a ureia, o etilenoglicol e o glicerol. Diversos estudos com propriedades fisicas e quimi-
cas desses solventes foram conduzidos, de modo que o comportamento desses sistemas ja
¢é entendido em um nivel razoavel. Entretanto, diversos outros sais organicos podem atuar
como receptores, desde outros compostos com ions de amoénio quaternario até biomolécu-
las. Dentre eles, destacam-se os solventes baseados em sais de fosfonio quaternério, que ja
foram aplicados em processos de separa¢ao (SHAHBAZ; MJALLI et al., 2011), produgao
de biodiesel (HAYYAN; HASHIM et al., 2013) e captura de CO, (GHAEDI et al., 2017).
Ainda que tais sistemas sejam aplicados em diferentes processos, pouco se sabe acerca
das suas propriedades fisicas e estruturais. Kareem, Mjalli, Hashim e Alnashef (2010) for-
neceram um estudo experimental verificando propriedades como densidade, viscosidade e
condutividade elétrica para alguns sistemas baseados em brometo de metiltrifenilfosfonio
como receptor de ligacoes de hidrogénio. Estudos computacionais tém potencial para
maior compreensao das propriedades desses solventes, fornecendo informacoes acerca de
estrutura e interagoes presentes nos sistemas além de predicao de propriedades de inte-
resse. Nesse sentido, a dindmica molecular pode ser utilizada como ferramenta de estudo

desses solventes.

A técnica de dinamica molecular é baseada na resolugao das equagoes do movimento
classicas para sistemas descritos na escala atomistica. Através da resolugao dessas equa-
¢oes para intervalos de tempo suficientemente longos, pode-se obter uma trajetoria do
sistema que seja representativa do seu comportamento médio. Utilizando as relagoes da
termodinamica estatistica, os dados dessa trajetoria podem ser utilizados para calculos de
estrutura e de propriedades termodinamicas e de transporte. Essa técnica também possi-
bilita a analise das interacoes presentes no sistema, o que faz com que ela tenha potencial
como forma de estudar os comportamentos de solventes eutéticos profundos em escala

microscopica, de modo a obter correlagoes entre fend6menos microscépicos e propriedades



dos fluidos volumares. Assim, a dindmica molecular é uma ferramenta ttil para estudo
de solvente eutéticos profundos, evidenciando os mecanismos atomisticos que se refletem

nas propriedades observadas experimentalmente.

O objetivo do presente trabalho é aplicar a técnica de dinamica molecular para trés
dos sistemas estudados por Kareem, Mjalli, Hashim e Alnashef (2010). Por se tratarem
de solventes pouco estudados, nao hé investigacoes na literatura acerca das interacoes
e estruturas presentes nesses solventes, fato que faz com que suas propriedades sejam
pouco compreendidas. Assim, busca-se elucidar mecanismos moleculares que podem es-
tar envolvidos nas propriedades tipicas de solventes eutéticos profundos, como mobilidade,
estruturas de interacao e formacao de rede de ligacoes de hidrogénio. Para isso, diver-
sas propriedades sao obtidas por simulagoes e, quando possivel, comparadas com dados

experimentais.

Inicialmente, sao apresentados os principais conceitos associados aos solventes eutéti-
cos profundos, tais como defini¢ao, classificacdao, propriedades de interesse e aplicagoes.
Além disso, busca-se estabelecer os objetivos associados a este trabalho. Em seguida, sao
abordados os fundamentos da técnica de dindmica molecular, incluindo as bases teéricas e
as principais técnicas necessarias para que as simulagoes reproduzam sistemas fisicos cor-
retamente. Na metodologia, sao descritos os sistemas de interesse, a escolha do software
de simulacao, a sequéncia e as condigoes de cada simulacao e a metodologia de calculo
da cada uma das propriedades obtidas. A discussao dos resultados se divide em trés par-
tes principais: validagao do campo de forca e predi¢ao de propriedades termodinamicas,
analise da estrutura e das principais interagoes presentes no sistemas e avaliacao da me-
todologia de obtencao de propriedades de transporte. Por fim, avalia-se na conclusao se

os objetivos foram atingidos e possibilidades de estudos futuros na area sao apresentadas.



Capitulo 2

Solventes Eutéticos Profundos

Este capitulo fornece uma visao geral dos solventes eutéticos profundos. Explicitam-
se sua definicao, propriedades de interesse e o estado da literatura acerca desse assunto.
Um foco especial é dado para a sua modelagem termodinamica, evidenciando como as
interagoes especificas desses solventes, em especial as ligagoes de hidrogénio formadas,

sao descritas através de modelos.

2.1 Definicoes

O desenvolvimento de processos quimicos apresenta diversas etapas, desde a escolha
da rota tecnologica até a de integracao energética. Dentre essas etapas, a escolha do sol-
vente a ser utilizado em cada parte do processo é essencial para sua viabilidade, em uma
perspectiva tanto econémica quanto ambiental. Em sua maioria, os solventes convencio-
nais sdo compostos organicos volateis (COV) tais como alcoois, cetonas, aminas e amidas,
cuja alta pressao de vapor constitui um problema para sua utilizacao, ja que sua emis-
sao contribui para os fenémenos de poluigao atmosférica (ZHANG; BAKSHI; DEMESSIE,
2008). O desenvolvimento de substancias menos nocivas que possam atuar como solventes
para reacdes e outros processos é um dos pilares da Quimica Verde (IVANKOVIC, 2017).
Dessa forma, a busca por alternativas menos agressivas ao ambiente levou & expansao dos

estudos acerca do uso dos liquidos i6nicos em substituicao aos convencionais.

Liquidos ionicos sao sais cujos cations sao organicos e que se apresentam como liquidos

em uma temperatura baixa, em geral 100°C. A principal propriedade que os torna atra-
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tivos para o uso como solventes é sua pressao de vapor indetectavel, sendo considerados
alternativas verdes frente aos solventes convencionais. Outras propriedades também sao
atrativas, tais como baixa inflamabilidade, estabilidade quando exposto ao ar e & umidade,
alto potencial de solvatacao, baixo conteudo de dgua, estabilidade quimica e térmica, além
de altas capacidade calorifica e condutividade elétrica (DEL MONTE et al., 2014). A va-
riedade de cations e anions que podem ser utilizados promove uma grande versatilidade
nas aplicagoes para esses sistemas, ja que suas propriedades podem ser escolhidas através
da combinagao desses ions (ZHANG; DE OLIVEIRA VIGIER et al., 2012). No entanto,
a presenca de metais em sua composicao faz com alguns desses liquidos apresentem toxici-
dade consideravel, em certos casos maiores que as de moléculas como benzeno, sendo esse

um empecilho para que esses solventes possam ser considerados verdes (ZHAO; LIAO;

ZHANG, 2007).

Diante da expansao do uso de liquidos idnicos, uma nova classe de substancias rela-
cionadas tem ganhado relevancia nos tltimos anos: os solventes eutéticos profundos (ou
SEP). Inicialmente, tais sistemas eram constituidos de compostos organicos que atuam
como doadores de ligagao de hidrogénio complexados com sais de amoénio quaternério,
como a mistura de cloreto de colina e ureia na propor¢ao molar 1:2 (ABBOTT; CAPPER
et al., 2003). De maneira geral, os solventes eutéticos profundos sdo misturas eutéticas
de acidos e bases de Lewis ou Brgnsted, podendo apresentar uma grande variedade de
espécies cationicas ou aniénicas (SMITH; ABBOTT; RYDER, 2014). O sal orgénico atua
como receptor de ligagoes de hidrogénio (RLH) e a substancia orgénica, como a ureia,
atua como doador de ligagoes de hidrogénio (DLH). A Figura 2.1 mostra as estruturas

das principais substancias que atuam como RLH e DLH.

A principal caracteristica desses sistemas é a magnitude da reducao na temperatura
de fusao do ponto eutético em relacao aos componentes quando puros. Como exemplo,
no sistema de cloreto de colina e ureia na proporc¢ao 1:2, também chamado de relina, o
ponto de fusao da mistura é de 12°C, enquanto o do sal é de 303°C e da ureia é de 134°C

(SMITH; ABBOTT; RYDER, 2014).

A depressao no ponto de fusao é causada pelas interacoes cruzadas RLH-DLH, prin-
cipalmente pelo estabelecimento de ligagoes de hidrogénio entre o anion de halogénio

presente no sal organico e a molécula que atua como DLH. Desse modo, a natureza



Sais Organicos Moléculas Doadoras

/ * 0 i
_f oo gt "JL"‘MH; Hu/u"““ \i’
O
- .Jk, o
Zncl; ﬂ_ﬂ’&xnj\ N d
L= 0

/JL\HH: HiC M|-|E FaE‘JL“ NH;

H OH

Ho_ o O™ YoM g;P
HD 0
HO
o O o
HG/L\-"J\DH Hﬂ)\/\(

o]

O, .OH
0 o H O
OH OH
O O
o

Figura 2.1: Exemplos de moléculas que atuam como receptores e doadores de ligagoes de
hidrogénio na formacao de solventes eutéticos profundos (adaptado de Zhang, De Oliveira
Vigier et al. (2012)).
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da interacao entre os componentes da mistura afeta tanto a reducao no ponto de fusao
quanto a fragdo molar em que o ponto eutético ocorre (ZHANG; DE OLIVEIRA VIGIER
et al., 2012). A Tabela 2.1 apresenta alguns sistemas de solventes eutéticos profundos,
descrevendo o sal orgéanico, o doador de ligagao de hidrogénio, a proporcao molar e as
temperaturas de fusao associadas. Sempre que mencionada, a propor¢ao molar se refere

a razao entre moléculas receptoras e doadoras, isto é, Sal:DLH.

Tabela 2.1: Alguns solventes eutéticos profundos e as temperaturas de fusao da mistura
e dos componentes puros (adaptado de Zhang, De Oliveira Vigier et al. (2012)).

Sal de halogénio Ty (°C) Molécula doadora Ty (°C) Sal:DLH (molar) T} (°C)
Cloreto de colina 303 Ureia 134 1:2 12
Cloreto de colina 303 Acetamida 81 1:2 51
Cloreto de colina 303 Acido oxalico 190 1:1 34
Cloreto de colina 303 Acido benzoico 122 1:1 95
Brometo de metiltrifenilfosfénio  231-233 Etilenoglicol -12.9 1:4 -49.34
Brometo de metiltrifenilfosfonio  231-233 Glicerol 17.8 1:1.75 4.03
Brometo de metiltrifenilfosfonio 231-233  2,2,2-trifluoroacetamida ~ 73-75 1:8 -69.29
Cloreto de benziltrifenilfosfénio  345-347 Glicerol 17.8 50.36
Cloreto de benziltrifenilfosfonio  345-347 Etilenoglicol -12.9 47.91
ZnCly 293 Ureia 134 9
ZnCly 293 Acetamida, 81 -16

A Figura 2.2 ilustra um diagrama de fases tipico desses sistemas. E importante res-
saltar que essa figura representa a diferenga de ponto de fusao tomando o sistema real do
solvente eutético profundo e uma mistura ideal que seria composta pela média ponderada
das temperaturas de fusdo de cada componente (AT}). Essa ideia foi introduzida pelo
artigo de revisdo de Smith, Abbott e Ryder (2014) e foi difundida na literatura como
forma de avaliar a depressao no ponto de fusao. No entanto, esse tratamento nao esta
correto. Na atualidade, novas discussoes vém sendo propostas acerca da defini¢ao de sol-
ventes eutéticos profundos. Martins, Pinho e Coutinho (2019) propuseram uma revisao
do conceito de SEP. Eles estabeleceram que a comparacao entre um solvente eutético pro-
fundo e uma mistura ideal nao pode ser realizada tomando-se como comportamento ideal
a simples média ponderada das temperaturas de fusao dos componentes quando puros
com a fracao molar, conforme indicado na Figura 2.2. Isso porque o comportamento do

equilibrio sélido-liquido desses sistemas é descrito pela equacao

R T, T R T T

em que 1,, e A,,H sao a temperatura e entalpia de fusao do componente i, A,,Cp é a



variacao da capacidade calorifica do componente i devida a sua fusao, x; é a fracao molar
do componente ¢ na fase liquida e ~; é o coeficiente de atividade do componente ¢ na fase
liquida. Essa equagao pressupoe que as fases soélidas formadas sao imisciveis e, ainda que a
fase liquida seja uma mistura ideal (v; = 1), o diagrama de fases correspondente apresen-
tard um ponto eutético. Isto é, para que uma mistura eutética seja considerada profunda,
ela deve apresentar uma temperatura eutética significativamente baixa quando compa-
rada a da mistura correspondente cuja fase liquida tem comportamento ideal, nao quando
comparada a média ponderada das temperaturas de fusao dos componentes quando puros.
Tal comparacao pode ser observada na Figura 2.2, representada como AT5. Desse modo, a
presenca do ponto eutético é atribuida a imiscibilidade das fases sélidas e as propriedades
de fusdo dos componentes quando puros. A influéncia da nao-idealidade da fase liquida

estd na composicao e na reducao de temperatura no ponto eutético.
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Figura 2.2: Comparativo entre diagrama de fases de equilibrio sélido-liquido de um sol-
vente eutético profundo (linha solida preta) e uma mistura eutética ideal (linha vermelha),
evidenciando a diferenca de temperatura que deve ser levada em conta na definicao de um
SEP, segundo Martins, Pinho e Coutinho (2019). Para os solventes eutéticos profundos,
o valor de AT, pode variar de 50°C a 300°C.

Abbott, Barron et al. (2007) definiram os SEP com a formula geral RiRoR3RyN "X "-Y.



Tal definicao se restringiu aos sais baseados em amonio, que sao os mais utilizados. A
primeira parte diz respeito ao cation organico usado no sal. Embora os sais de amoénio
quaternério sejam os mais comuns, sais de outros elementos como fosfénio quaternario
também sao utilizados (KAREEM; MJALLI; HASHIM; ALNASHEF, 2010). O simbolo
X~ corresponde ao anion halogenado que também ¢é proveniente do sal organico utilizado.
O simbolo N corresponde ao atomo de nitrogénio presente no fon amoénio quaternario,
enquanto os simbolos R representam os grupos substituintes nesse fon. O fon de halogé-
nio utilizado influencia diretamente nas propriedades fisicas. Foi observado que, para o
sistema de colina e ureia com diferentes dnions, esses podem ser ordenados segundo a sua
temperatura de fusdo da forma F~ > NO3 > Cl” > BF, (ZHANG; DE OLIVEIRA
VIGIER et al., 2012). Ja a letra Y na féormula geral corresponde & substéncia que exerce
o papel de doador das ligacoes de hidrogénio. Os diferentes tipos de SEP sao classificados
de acordo com a natureza dessa substancia, conforme primeiramente estabelecido por Ab-
bott, Barron et al. (2007). Para SEP do Tipo I, essas substancias s@o cloretos de metais
como Zn, Sn, Fe e Al. Ja os SEP do Tipo II apresentam cloretos metélicos hidratados de
Cr, Cu, Co e Fe. O tipo III se diferencia dos demais pelo fato de as substéancias utilizadas
serem moléculas orgéanicas do tipo RZ, em que R é um radical e Z é um grupo funcional
como hidroxila, carboxila ou o de fung¢oes nitrogenadas como aminas. (ABBOTT; BAR-
RON et al., 2007). A versatilidade dos SEP foi expandida ainda mais com o surgimento
dos solventes desse tipo, ja que a diversidade de grupos funcionais e radicais faz com que
seja possivel obter propriedades especificas para cada aplicagao. Atualmente, um quarto
tipo de SEP ja é aceito, sendo formado por um hidrato de cloreto metalico e uma molécula
doadora de ligagoes de hidrogénio, e até mesmo um quinto tipo foi proposto por Abran-
ches et al. (2019), em que nenhum dos componentes teriam natureza i6nica e a principal
interacao presente se basearia na diferenca de acidez entre grupos fenoélicos e hidroxilas

alifaticas.

Os solventes eutéticos profundos apresentam muitas caracteristicas similares aos liqui-
dos i6nicos: baixa pressao de vapor, baixa inflamabilidade, boa capacidade de solvatacao,
estabilidade térmica e alta capacidade calorifica e condutividade elétrica (SMITH; AB-
BOTT; RYDER, 2014). Hé4, ainda, vantagens adicionais encontradas comumente nos SEP
que encorajam o seu uso: facilidade de preparacgao, necessitando apenas de uma mistura

dos componentes, baixo custo, ja que as substancias necessérias para sua formacao sao fa-



cilmente obtidas e, por fim, o fato de serem quimicamente inertes em agua (ZHANG; DE
OLIVEIRA VIGIER et al., 2012). Embora considerados de baixa toxicidade e alta biode-
gradabilidade devido aos componentes da mistura isoladamente apresentarem toxicidade
reduzida, principalmente para solventes do tipo III, estudos mostram que, para alguns
desses sistemas (HAYYAN; HASHIM et al., 2013), a toxicidade da mistura é maior que a
dos componentes quando puros, dependendo também composigao e da natureza dos com-
ponentes. Além disso, hé a preocupacao de despejo desses solventes em corpos hidricos,
o que leva a necessidade de processos adequados para sua separacao de solugoes aquo-
sas para que possam, de fato, serem considerados solventes verdes (SMITH; ABBOTT;

RYDER, 2014).

2.2 Propriedades dos solventes eutéticos profundos

A temperatura de fusao de uma mistura de dois sélidos imisciveis em fase sélida é uma
propriedade que depende da sua composi¢ao e atinge seu minimo na composi¢ao chamada
eutética. O principal fator responsavel pela diminuicao do ponto de fusao de um SEP ¢é a
interacao da molécula doadora com o dnion proveniente do sal. Quanto mais forte ela for,
maior serd a diferenca em relagao ao comportamento ideal. Para o cloreto de colina, as
moléculas doadoras que causam a maior reducao sao a ureia e a 2,2,2-trifluoroacetamida,
formando uma mistura liquida a temperatura ambiente devido a formacao de ligacoes
de hidrogénio entre elas e o ion cloreto (ZHANG; DE OLIVEIRA VIGIER et al., 2012).
Outros sistemas também sao capazes de formar misturas liquidas nessa temperatura,
como os baseados em sais de fosfonio quaternario propostos por Kareem, Mjalli, Hashim

e Alnashef (2010).

Um desafio para o uso desses solventes é sua alta viscosidade. Fatores como a formagao
de uma rede de ligacoes de hidrogénio, diminuindo a mobilidade das moléculas no sistema,
e o grande tamanho dos fons presentes sao considerados como causa desses valores eleva-
dos de viscosidade. As interagoes eletrostaticas e de van der Waals também contribuem
(ZHANG; DE OLIVEIRA VIGIER et al., 2012). A grande variagao nos valores de vis-
cosidade observados em SEP ao se mudar apenas a molécula doadora demonstra que as
ligacoes de hidrogénio sao determinantes para o aumento de viscosidade. Isso pode ser

ilustrado pela comparacao entre misturas contendo cloreto de colina. Na proporcao de 1:2
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e a 20°C, o sistema apresenta viscosidade de 36 cP quando a molécula doadora é o etile-
noglicol e de 376 cP quando tal molécula é o glicerol (SMITH; ABBOTT; RYDER, 2014).
Ainda que o glicerol possua apenas um grupo hidroxila a mais, a viscosidade observada
¢ uma ordem de grandeza maior que em comparagao ao sistema com etilenoglicol. SEP
contendo acticares como doadores, propostos por suas propriedades ambientais como bi-
odegradabilidade e baixa toxicidade, atingem valores ainda maiores de viscosidade, como
34400 cP para o sistema de cloreto de colina com glicose na proporcao 1:1 a 323.15 K
(GARCIA; ATILHAN; APARICIO, 2015b). O comportamento com a temperatura pode
ser modelado pela equacao de Arrhenius, observando-se uma reducao acentuada na vis-
cosidade com seu aumento (KAREEM; MJALLI; HASHIM; ALNASHEF, 2010), o que
possibilita a utilizacao desses solventes em aplicagoes com temperaturas acima da ambi-
ente. Acentuada influéncia da temperatura é observada também para a condutividade

elétrica, que tem uma correlacao com o inverso da viscosidade, e para a tensao superficial

(GARCIA; ATILHAN; APARICIO, 2015b).

A captura de gases como CO5 e SO, é uma das aplicagoes estudadas para os solventes
eutéticos profundos devido ao problema de volatilidade das aminas utilizadas no processo
convencional. Estudos com liquidos idnicos mostram que a solubilidade desses gases ¢é alta
o suficiente para viabilizar o uso desses solventes como agentes de captura, no entanto, sua
toxicidade é um fator que restringe seu uso no contexto industrial. Sendo assim, diversos
estudos foram conduzidos para estudar a solubilidade desses gases em solventes eutéticos
profundos (GARCIA; ATILHAN; APARICIO, 2015b). Li et al. (2008) reportaram dados
para a solubilidade do CO5 na mistura de cloreto de colina e ureia em diferentes proporgoes
e condigbes de temperatura de pressao. Eles observaram que 1) a solubilidade aumenta
com a pressao e ¢ mais sensivel em baixas pressoes, 2) diminui com a temperatura e 3)
também é dependente da composicao, sendo mais elevada nas proximidades do ponto
eutético de 1:2. Embora os valores de solubilidade observados sejam menores para a
relina em comparacao aos liquidos ionicos, a maior vantagem dos SEP para esse campo
¢é sua versatilidade. A escolha da molécula doadora apropriada pode maximizar uma
propriedade de interesse. Nesse caso, observou-se que utilizando o glicerol no lugar da
ureia como molécula doadora em temperatura ambiente proporcionou a maior absor¢ao
de CO, ja observada para SEP, ainda maior que a do melhor liquido i6nico utilizado na

area (GARCIA; ATILHAN; APARICIO, 2015b). Para o SO, observou-se um aumento da
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solubilidade com a diminui¢ao da temperatura e com o aumento da pressao parcial do SO,
na fase gas (YANG et al., 2013). Além disso, observou-se boa reversibilidade do processo
de absorcao utilizando-se o sistema de cloreto de colina e glicerol, o que possibilita o seu
reuso. No entanto, os liquidos i6nicos, no geral, promovem valores de solubilidade maiores
que os solventes eutéticos profundos (GARCIA; ATILHAN; APARICIO, 2015b). Sendo
assim, a aplicacao de SEP para captura de CO, apresenta um bom potencial, o qual é
reduzido quando se trata da remogao de SOy. A versatilidade de combinagoes pode ser
aproveitada para melhorar esse potencial, desenvolvendo-se solventes eutéticos que sejam

especificos para essa aplicacgao.

2.3 Modelagem Termodinamica de Solventes Eutéticos

Profundos

Embora os solventes eutéticos profundos sejam sistemas consideravelmente complexos
devido & formacao de redes de ligagoes de hidrogénio, diversas abordagens foram utili-
zadas na literatura para estabelecer modelos termodinamicos capazes de descrever suas
propriedades. Esses modelos se mostram necessarios para viabilizacao do uso dessas mis-
turas em escala industrial, visto que a maior parte dos dados disponiveis foi determinada
em escala de laboratoério. Para isso, uma descricao acerca do comportamento das mo-
léculas em escala microscopica é necessaria para avaliar seu impacto nas propriedades
macroscopicas. As principais fontes de nao idealidade desses sistemas sao a assimetria
entre os componentes da mistura e a complexa rede de ligacoes de hidrogénio formada
(FLORINDO; BRANCO; MARRUCHO, 2019). Para modelagem desses sistemas, exis-
tem duas abordagens: a da substancia pseudo-pura, em que todos os componentes sao
tratados como uma tnica substancia, e a dos componentes individuais, que estabelecem

parametros para cada molécula presente individualmente.

Em termos tedricos, pode-se dividir os modelos de propriedades dos SEP em trés
categorias: os empiricos, os baseados em termodinamica classica e os baseados em termo-

dinamica estatistica.

Os modelos empiricos sao aqueles gerados através de correlagoes ou baseados em apren-

dizado de maquina a partir de dados experimentais. Embora sejam capazes de reproduzir
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propriedades na mesma faixa de condigoes utilizadas para a estimacao de parametros, a
capacidade de predigao fora dessa faixa é limitada. Isso constitui um problema para extra-
polacao de escala, visto que a maior parte dos dados é obtida em condic¢oes de laboratorio,
muito diferentes das condigoes industriais em que os solventes sao aplicados. Além disso,
a abordagem utilizada na maioria dos casos ¢ a da substancia pseudo-pura, necessitando
de reestimacao de pardmetros para diferentes composicoes, e tais modelos sao altamente
dependentes de dados experimentais pré-existentes na literatura, cuja disponibilidade é
reduzida ou nao existe para alguns solventes. Outra limitacao fundamental é que esses
modelos podem apresentar parametros sem significado fisico, nao possibilitando o entendi-
mento do comportamento fisico desses sistemas através da sua anélise (ALKHATIB et al.,
2020). Apesar disso, diversas propriedades de solventes eutéticos profundos podem ser
descritas utilizando modelos empiricos. Siongco, Leron e Li (2013) obtiveram dados expe-
rimentais de densidade, viscosidades e indices de refracao para solventes baseados em fon
amonio e propuseram expressoes empiricas para representar seus comportamentos. Para
a viscosidade, utilizou-se a Lei de Arrhenius, ja para o indice de refracao, uma expressao
polinomial. Tais modelos foram parametrizados e os resultados foram obtidos com valores

de desvio absoluto médio consideravelmente baixo em relagao aos dados experimentais.

Os modelos baseados em termodinamica classica sao constituidos por métodos de con-
tribuicao de grupo, equagoes de estado classicas e modelos de coeficientes de atividade.
Embora tais modelos tenham mais bases tedricas que os anteriores, ainda existem li-
mitagoes na sua descricao dos solventes eutéticos profundos. Primeiro, a abordagem da
substancia pseudo-pura também é utilizada em muitos deles. Alguns, como os de equagoes
de estado ciibicas, utilizam termos de potenciais de esferas rigidas que nao sao apropriados
para esses sistemas devido a tendéncia a associagoes e formagao de cadeias entre molécu-
las presentes no solvente. A principal aplicacao para as equagoes de estado cubicas esta
no estudo de solubilidade de CO5 em solventes eutéticos profundos. Inicialmente, Mirza,
Nicholas, Wu, Kentish et al. (2015) obtiveram parametros criticos para diversos solven-
tes eutéticos profundos utilizando métodos de contribuicao de grupos. Em um estudo
posterior, Mirza, Nicholas, Wu, Mumford et al. (2015) obtiveram dados experimentais de
solubilidade de CO5 em solventes baseados em cloreto de colina, correlacionando tais da-
dos com a equacao de Peng-Robinson para obter parametros de interacao binaria. Mesmo

modelos que utilizam a abordagem de componentes individuais, como o modelo de so-
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lugdo NRTL (KOLLAU et al., 2019), também apresentam problemas, ja que necessitam
de um nimero elevado de parametros ajustaveis e, com isso, da disponibilidade de um
grande nimero de dados experimentais (ALKHATIB et al., 2020). Ainda assim, modelos
de coeficientes de atividade tém sido aplicados para descrigao de processos de separagao.
Kareem, Mjalli, Hashim, Hadj-Kali et al. (2012) obtiveram pardmetros do modelo NRTL
para uma mistura ternéaria contendo tolueno, heptano e SEP baseado em fon fosfénio a
partir de dados experimentais de equilibrio liquido-vapor. Observou-se que o modelo foi

capaz de reproduzir adequadamente os diagramas de fases obtidos.

Ja os modelos baseados em termodinamica estatistica tém como principal vantagem a
capacidade de incorporar e reproduzir os fenémenos de formagao de ligagoes de hidrogénio
e associagao presentes nos solventes eutéticos profundos. Embora sejam consideravelmente
mais complexas e de dificil parametrizagao em comparacao com os métodos classicos, as
equagoes de estado como as da familia SAFT (ZUBEIR et al., 2016; LLORET; VEGA;
LLOVELL, 2017) mostraram-se acuradas e aplicaveis para varios solventes, apresentando
boa capacidade de predigao e viabilizando seu uso para extrapolacao de escala. Além disso,
tais modelos mostraram-se capazes de representar o comportamento de equilibrio s6lido-
liquido que causa a formagcao de SEP. Pontes et al. (2017) modelaram o equilibrio sélido-
liquido de diversos solventes eutéticos profundos através da equacao PC-SAFT, estimando
parametros de interacao binaria que puderam ser correlacionados com o peso molecular da
molécula doadora. O modelo foi capaz de representar as caracteristicas associativas dos
componentes presentes, além de também levar em consideragao a assimetria no tamanho

das moléculas.

2.3.1 Simulacao Molecular de Solventes Eutéticos Profundos

A simula¢ao molecular é uma das técnicas baseadas em termodindmica estatistica
capazes de fornecer explicacoes para os mecanismos de redugao do ponto de fusao através
da anélise da rede de ligagoes de hidrogénio. Sun et al. (2013) aplicaram simulagoes
de dindmica molecular para sistemas de cloreto de colina e ureia em diferentes fracoes
molares. Foi observada uma diminuicao nas interacoes entre cation e anion conforme
a proporcao de ureia aumentava. Além disso, verificou-se que, na proporcao 1:2 entre

cloreto de colina e ureia, as interacoes cation-anion, cation-ureia e anion-ureia apresentam
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contribuigoes similares a energia do sistema, indicando uma das causas para que essa
composicao seja a de menor temperatura de fusao. Isso porque, nessa composi¢ao, ocorre
um decréscimo no valor absoluto da energia de interagao no sistema, em comparacao aos

componentes quando puros, diminuindo a energia necessaria para o processo de fusao.

Perkins, Painter e Colina (2013) continuaram o estudo desses sistemas por dindmica
molecular, comparando diferentes parametros de campos de forca e métodos de obtencao
de cargas parciais. Em geral, utilizou-se o campo de forca GAFF, utilizando também
parametros intramoleculares para a colina obtidos por Morrow e Maginn (2004) e para a
ureia obtidos por Ozplnar, Peukert e Clark (2010). Verificou-se o impacto do reescalo-
namento de carga do sal orgénico utilizado no calculo de propriedades como densidade,
expansividade térmica e coeficientes de autodifusao, que medem a mobilidade de cada
componente quando o sistema se encontra em equilibrio, isto é, movimento browniano.
Anaélises de fungoes de distribuicao radial e tipos de ligacao de hidrogénio revelaram que
a interacao predominante, isto é, mais numerosa e com a maior intensidade de pico, no
sistema ¢ a anion-ureia, em detrimento das interagoes cation-anion presentes no cloreto
de colina puro. Os mesmos autores, em trabalho posterior, apresentaram resultados de
simulagao para outros solventes eutéticos profundos baseados em cloreto de colina, mas
utilizando etilenoglicol, glicerol e acido malico como doadores de ligacao de hidrogénio
(PERKINS; PAINTER; COLINA, 2014). Observaram-se valores de densidade e outras
propriedades termodindmicas concordantes com dados experimentais disponiveis. Co-
eficientes de autodifusao também foram obtidos satisfatoriamente para esses sistemas.
Além disso, reforgou-se a importancia das intera¢oes anion-doador em todos os sistemas,
demonstrando nao ser uma especificidade do sistema de cloreto de colina e ureia. As
interagoes doador-doador também apresentaram intensidade relevante frente as demais

interagoes em trés dos sistemas estudados (PERKINS; PAINTER; COLINA, 2014).

Shah e Mjalli (2014) avaliaram o impacto da presenca de dgua na organizagao e nas
propriedades do sistema de cloreto de colina e ureia através de simulacoes de dinamica
molecular. Observou-se uma diminuic¢ao consideravel na quantidade de ligagdes de hidro-
génio formadas entre os componentes do solvente quanto maior o conteiido de adgua no
sistema. Trés diferentes faixas de teor de agua foram estabelecidas, com diferentes impac-
tos em propriedades como difusividade, viscosidade e condutividade iénica. Esse estudo

foi expandido para outros sistemas posteriormente (ZHEKENOV et al., 2017), mostrando
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que a agua ¢ capaz de ser incorporada, sem que houvesse grandes variacoes nas proprie-
dades fisicas dos sistemas, até o teor de 30% em base molar, a partir do qual as interagoes
intermoleculares sao afetadas severamente, alterando significativamente tais propriedades.
Além de simulagoes de dindmica molecular cléassica, que utilizam parametros de campos
de forca para descrigdo das interagoes entre os dtomos, Fetisov et al. (2018) conduziram
simulagoes ab initio para analisar a estrutura e o comportamento da mistura de cloreto
de colina e ureia. Observou-se a existéncia de micro-heterogeneidades estruturais devido
a formagao de agregados por ligacoes de hidrogénio. No caso da mistura com a agua,
observou-se que a adi¢ao de dgua desfaz as interagoes entre ureia e anion, ja que as molé-
culas de 4dgua solvatam o anion e formam ligagoes de hidrogénio preferenciais com a ureia.
A quebra dessas interagoes é um dos principais fatores atribuidos para o aumento da
mobilidade dos componentes da mistura quando ocorre adigao de agua (SHAH; MJALLI,
2014).

Apos a anélise estrutural do sistema de cloreto de colina e ureia presente em estudos na
literatura, Shayestehpour e Zahn (2020) conduziram simulagoes de dindmica molecular
para verificar o efeito de alteracoes intramoleculares, isto é, nos dtomos presentes na
molécula de ureia, nas caracteristicas desse solvente. Um estudo anterior conduzido por
(SILVA et al., 2019) mostrou as diferengas no equilibrio solido-liquido do sistema quando
a ureia é substituida por tioureia, havendo pouca variagao nos coeficientes de atividade
dos componentes da fase liquida. Além disso, também foram avaliadas substitui¢gdes dos
hidrogénios da ureia por grupos metila, o que causou um aumento da temperatura de fusao
em relacao a relina. As simulagoes de dindmica molecular conduzidas buscaram encontrar
justificativas microscopicas para esse comportamento. No caso da tioureia, observou-se
que o fon cloreto é mais efetivamente incorporado a rede de ligacoes de hidrogénio formada.
Além disso, o &tomo de enxofre fica mais direcionado ao nitrogénio presente na colina que
a hidroxila como era observado na relina, ja que o fato do enxofre ser um atomo maior
diminui sua capacidade de formar ligagoes de hidrogénio. Ja a substituicao dos hidrogénios
por grupos alquila causou uma mudanga drastica na estrutura do solvente, havendo a
formacao de um dominio apolar devido as interagoes dos grupos alquila das moléculas.
Tais grupamentos tendem a se orientar proximos aos grupos metila presentes nos derivados
da ureia, causando um desvio positivo dos coeficientes de atividade observados para esses

derivados. Por fim, observou-se que a facilidade de incorporacao do ion cloreto na rede de
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ligagoes de hidrogénio é essencial para explicar o comportamento nao-ideal dessa mistura.

A literatura é escassa no que diz respeito a estudos de solventes eutéticos profundos
baseados em fon fosfonio. Entretanto, alguns estudos de dindmica molecular foram con-
duzidos. Naik, Paul e Banerjee (2019) realizaram analises estruturais de quatro solventes
desse tipo, combinados com etilenoglicol e glicerol como moléculas doadoras. Observou-se
que a natureza das interagoes entre os componentes da mistura varia com a natureza do
componente, sendo as interacoes eletrostaticas predominantes para interacoes aceptor-
anion e doador-anion, sendo essa tltima de maior magnitude, e as interagoes de van der
Waals predominam pra o par aceptor-doador. Verificou-se, também, que para esses siste-
mas a interacao predominante é a doador-anion. Uma diferenca significativa em relacao
aos SEP baseados em cloreto de colina é que as interagoes envolvendo a espécie catidnica
sao significativamente menores que as demais, o que as torna menos importantes. Uma
ressalva em relacao a esse estudo é que a composicao eutética escolhida para o sistema
contendo brometo de metiltrifenilfosfénio e glicerol é diferente da composi¢ao experimen-
tal reportada por Kareem, Mjalli, Hashim e Alnashef (2010), sugerindo que as andlises
realizadas nessa composi¢ao nao representam a real estrutura da fase liquida do SEP no
ponto eutético. Entretanto, como a literatura para esses sistemas é escassa, ainda nao ha

consenso quanto a composicao eutética desses sistemas.

Parametrizagcao de Campos de Forca

A modelagem desses solventes com a técnica de dindmica molecular depende da qua-
lidade dos parametros utilizados para descrever as interagoes intra e intermoleculares
presentes. Desse modo, diversos estudos foram conduzidos para avaliar a efetividade dos
campos de forca disponiveis na descricao do comportamento e predicao de propriedades
de solventes eutéticos profundos. Outro fator importante sao os métodos de obtencao
de cargas parciais. Assim como nos liquidos i6nicos, observa-se transferéncia de carga
entre as espécies idnicas que compoem os solventes eutéticos profundos. Zahn, Kirchner e
Mollenhauer (2016) aplicaram técnicas ab initio para investigagao desse fendmeno tanto
em fase gasosa quanto em condicao de solvente. Observou-se que a transferéncia de carga
nao ocorre em fase gasosa, enquanto a reducao da magnitude das cargas é significativa na

condicao de solvente. A molécula doadora também apresentou uma pequena contribuicao
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na transferéncia de carga, dependendo da natureza dessa molécula. Garcia, Atilhan e
Aparicio (2015a) avaliaram o efeito do método de obtenc@o de cargas parciais no calculo
de propriedades termodinamicas de solventes eutéticos profundos, verificando variagoes
consideraveis nas energias de interagao e fungoes de distribuicao radial para diferentes
métodos. Ressaltou-se, ainda, a importancia da conducao de estudos com campos de

forca polarizaveis para avaliar as interacoes predominantes em sistemas de SEP.

Campos de forga generalistas, como o General Amber Force Field (GAFF) (WANG;
WOLF et al., 2004), foram utilizados em conjunto com diferentes parametros de cargas
parciais para estudos de dindmica molecular de solventes eutéticos profundos (PERKINS;
PAINTER; COLINA, 2013). A obtengao das cargas parciais foi realizada através do for-
malismo quantico HF/6 — 31Gx, utilizando o método de potencial eletrostatico restrito
(RESP). Essas cargas foram entao reduzidas em diferentes fatores, de modo a comparar as
propriedades obtidas com diferentes cargas parciais. No entanto, alguns estudos buscam a
obtenc¢ao de parametros especificos para o uso em sistemas de solventes eutéticos profun-
dos para reproduzir de maneira mais exata as propriedades desses sistemas. Os principais
parametros alterados sao os parametros de Lennard-Jones para as moléculas receptoras e
doadoras. Ferreira et al. (2016) utilizaram diferentes combinagoes de paradmetros de cam-
pos de forca e de cargas parciais para obter propriedades da mistura de cloreto de colina e
etilenoglicol, conhecida como etalina. Constataram que cargas parciais reduzidas por um
fator de 0.8 para as espécies idnicas produziram as propriedades com melhor concordéancia
com dados experimentais, evidenciando o efeito de transferéncia de carga observado em
estudos anteriores. Doherty e Acevedo (2018) obtiveram parametros de Lennard-Jonnes
do campo de forga OPLS-AA (JORGENSEN; MAXWELL; TIRADO-RIVES, 1996) para
a colina e diferentes moléculas doadoras para serem usados em sistemas de solventes eu-
téticos profundos de modo a reproduzir funcoes de distribuicao radial obtidas através de
estudo de difragao de néutrons. O modelo foi batizado de OPLS-DES. Observaram que
os parametros obtidos permitiram reproduzir propriedades como densidade, capacidades
calorificas e tensao superficial com pequenos desvios dos dados experimentais. Além disso,
propriedades estruturais como func¢oes de distribuicao radial e espacial foram compara-
veis as obtidas em estudos de abordagem quéntica. No entanto, o fato de se tratar de um
modelo nao polarizavel dificulta a obtencao, de maneira consistente, de propriedades de

transporte.
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Chaumont, Engler e Schurhammer (2020) questionaram a validade do escalonamento
de carga em campos de for¢a nao polarizaveis como forma de representar o fenémeno de
transferéncia de carga e, implicitamente, a polarizacao. O principal argumento é que o
fenomeno de polarizagao causaria um aumento na intensidade das interacoes presentes
no sistema, fazendo com que a mobilidade das moléculas, como um todo, fosse reduzida.
Entretanto, o uso de cargas reduzidas faz com que as interacoes eletrostaticas tenham
menor magnitude, fazendo com que o coeficiente de autodifusao das moléculas analisadas
aumente. A justificativa para isso se da através da analise dos métodos de obtencao de
carga parcial, que superestimam a polaridade das moléculas em fase gasosa para repro-
duzir os efeitos de polarizacao que ocorrem em solucao aquosa. Dessa forma, a reducao
generalizada das cargas presentes ajudaria a compensar esse efeito, aproximando as pro-
priedades de difusao dos valores experimentais disponiveis. Embora efetiva, essa pratica
tem o problema de nao ser padronizada para varios sistemas, ja que cada sistema tem
um valor ideal de escalonamento de cargas que resulta nas propriedades mais condizentes
com os dados experimentais. Uma nova abordagem foi proposta por esses pesquisadores e
consiste na reestimagao dos parametros de Lennard-Jones para atomos O e H dos grupos
hidroxila, que sao os principais envolvidos na formacao da rede de ligagoes de hidrogénio
em SEP. Observou-se que tal reparametrizagao foi capaz de gerar propriedades estruturais
e dinamicas acuradas sem a necessidade de escalonamento das cargas, mostrando que essa
abordagem pode ser um caminho enquanto o poder computacional ainda nao é suficiente

para viabilizar o uso de campos de forca polarizaveis.

Aplicagoes

Além de estudos de estrutura e propriedades, as técnicas de simulacao molecular tam-
bém sao utilizadas para se verificar a viabilidade de aplicacoes de solventes eutéticos
profundos. A maior parte desses estudos se concentra no uso de SEP como solvente em
processos de extragdo. Garcia, Atilhan e Aparicio (2015b) analisaram as interagoes de
diferentes solventes baseados em cloreto de colina com interfaces de CO5, de SO5 e de uma
mistura considerada como modelo para gases dcidos. Observou-se uma rapida adsor¢ao
na interface para os sistemas de CO5 puro e SO, puro, formando camadas préoximas da
fase de SEP com alta densidade. Em ambos os casos, as moléculas de gases apresentaram

orientacao paralela a interface, de modo a maximizar as interagdes com as moléculas de
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SEP. Em relacao a interface com o modelo de gas acido, que é constituido de CO5,04, No
e dgua, observou-se a formacao de uma camada de dgua adsorvida mais proxima a inter-
face, seguida de uma camada mais externa de CO,, mostrando que a agua nao impede
sua adsor¢ao. Além disso, as interagoes entre Ny e as moléculas do solvente se mostraram
fracas, indicando que esses solventes apresentam uma seletividade que possibilita seu uso
em processos de captura de COy. Posteriormente, Wang, Cheng et al. (2019) conduzi-
ram estudos de dindmica molecular com solventes eutéticos profundos baseados em fons
fosfénio e moléculas de COs,, observando que tais moléculas sao bem absorvidas por esse
solvente sem causar rearranjos significativos em sua estrutura. Analisou-se, também, o

efeito da razao molar e da natureza das moléculas receptoras e doadoras na absorcao do

COa.

Naik, Mohan et al. (2018) conduziram estudo para extracao de quinolina a partir de
mistura com heptano utilizando solventes eutéticos profundos baseados em fon fosfénio
quaternario. Foi observado que as interacoes de van der Waals sao predominantes en-
tre o SEP e as moléculas de quinolina, em comparagao com as interagoes eletrostaticas.
Em termos dos componentes, o cation metiltrifenilfosfonio apresentou maiores energias de
interagao e maior numero de ligacoes de hidrogénio com a quinolina que as demais molécu-
las, evidenciando a importancia da molécula aceptora. Similarmente, Shah, Gapeyenko et
al. (2019) analisaram, por dinAmica molecular, o processo de dessulfurizagao de n-octano
combustivel utilizando um solvente eutético profundo ternario composto por cloreto de
tetrabutilamonio, poli-etilenoglicol e cloreto férrico na proporgao 4:1:0.05. Observou-se
elevada eficiéncia na remocgao de moléculas de dibenzotiofeno por parte do solvente, mesmo
com alta concentracao de compostos sulfurados. Novamente, a interacao entre o cation
e a molécula de dibenzotiofeno foi a predominante no processo de extracao. Em ambos
os estudos, as ferramentas de analise de energia, fungoes de distribuicao radial e anélise
de ligagoes de hidrogénio contribuiram para um melhor entendimento do mecanismo de

extracao.

Estudos de viabilidade do uso de SEP como solventes em sistemas bioquimicos tam-
bém foram conduzidos. Huang et al. (2020) analisaram a atividade de uma enzima usada
na desidrogenagao de alcoois na presenca de um solvente constituido de cloreto de colina e
ureia com diferentes contetdos de dgua. Observou-se que a presenca de agua é necessaria

para ativagao da enzima, visto que a camada de solvatagao torna a estrutura mais flexivel,
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enquanto em solventes organicos, tais como o SEP analisado, a enzima assume uma estru-
tura mais rigida. O aumento da concentragao de dgua mostrou uma maior flexibilizagao
da estrutura através da analise da raiz do desvio médio quadratico, mostrando que em
contetidos menores a estrutura da proteina ¢ mais similar a sua estrutura cristalina que em
relacao a sua estrutura em solugao aquosa. Além disso, em menores contetidos de dgua foi
observada a formacgao de mais ligagoes de hidrogénio internas a proteina, justificando sua
maior rigidez. Tais resultados sao confirmados pelos rendimentos de produto observados
nas reagoes, em que o aumento do contetdo de dgua causou um maior rendimento, jus-
tamente devido & maior flexibilidade na estrutura enzimatica necessaria para o processo
de catalise. Entretanto, observou-se que contetudos de dgua acima de 20% em base molar
quebram as interagoes tipicas do solvente eutético profundo, sendo mais vantajoso utilizar

um meio aquoso puro, ja que as propriedades de interesse do solvente sao perdidas.

2.4 Contribuigoes

Conforme mencionado na segao anterior, poucos estudos foram conduzidos utilizando
solventes eutéticos profundos baseados em fons fosfénio. Um desses estudos foi conduzido
por Kareem, Mjalli, Hashim e Alnashef (2010), que determinaram experimentalmente pro-
priedades como densidade, viscosidade e condutividade idénica. Entretanto, esse foi o inico
estudo encontrado acerca das propriedades desses solventes. Assim, pouco se conhece so-
bre eles, principalmente em escala microscopica acerca das interagoes e da estrutura de
sua organizacao. Nesse sentido, estudos computacionais podem ser conduzidos de modo a
avaliar esses aspectos, assim como fornecer predi¢oes de propriedades de interesse para a
indistria como capacidades calorificas e propriedades de transporte. O presente trabalho
busca fornecer um estudo de alguns desses solventes eutéticos profundos de acordo com a
técnica de dinamica molecular. A escolha desses sistemas esta associada, principalmente,
ao seu grande nimero de aplicagoes: extracao de glicerol de biodiesel proveniente de 6leo
de palma (SHAHBAZ; MJALLI et al., 2011), producao de biodiesel (HAYYAN; ALI
HASHIM et al., 2013), captura de COy (GHAEDI et al., 2017), desnitrogenagao extrativa
de diesel (HIZADDIN et al., 2016), extragdo de componentes arométicos em misturas

com outros hidrocarbonetos (HOU et al., 2015) e uso potencial como agentes bactericidas

(HAYYAN; HASHIM et al., 2013).
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O principal objetivo desse estudo é a compreensao das interagoes presentes nos solven-
tes eutéticos profundos baseados em fosfénio e como essas interacoes afetam nas proprieda-
des macroscopicas desses sistemas. O conhecimento das interagoes presentes pode auxiliar
no desenvolvimento de modelos de coeficiente de atividade e de equagoes de estado, pos-
sibilitando uma melhor descricao desses solventes para aspectos como equilibrio de fases
em processos de separagao. Desse modo, o conhecimento das propriedades estruturais
abre caminho para o desenvolvimento de novas aplicagoes e estudos mais aprofundados
no tema, contribuindo para o conhecimento geral de solventes eutéticos profundos e de
aspectos especificos dos sistemas baseados em fons fosfonio. Busca-se, ainda, validar ferra-
mentas da dindmica molecular na obtenc¢ao de valores dessas propriedades, fornecendo um
ponto de partida para estudos futuros que busquem modelar esses sistemas e aplicd-los em
processos industriais. Caso essas ferramentas se mostrem validas, elas podem ser expan-
didas para novos sistemas, de modo a contribuir para a disponibilidade de propriedades

desses solventes na literatura.
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Capitulo 3

Fundamentos de Dinamica Molecular

O presente capitulo tem por objetivo fornecer um panorama sobre a Dinamica Mole-
cular, uma técnica computacional capaz de fornecer informagoes sobre o comportamento
de diferentes sistemas em escala microscopica. Neste capitulo, abordamos os fundamentos
tedricos e os principais conceitos e metodologias dessa técnica, que é a base do presente

trabalho.

3.1 Simulacao Computacional e Histérico da Dinamica

Molecular

A dinamica molecular é uma técnica que faz parte de um contexto mais amplo: a
simulacao computacional. Antes da era do computador, existiam duas maneiras principais
de descricao de propriedades de sistemas fisico-quimicos, sendo elas a obtencao de dados
experimentais e a elaboragao de modelos tedricos. Embora ainda hoje a obtencao de
dados experimentais seja fundamental, tais métodos sao limitados pelas condigoes fisicas
inerentes a eles, como a faixa de temperatura e pressao em que os experimentos podem
ser conduzidos. Em relacao aos modelos tedricos, a principal limitacao é que poucos
sistemas podem ter suas propriedades de equilibrio descritas com exatidao (exemplos sao
os gases ideais e os cristais harmonicos), levando a necessidade do uso de aproximagoes

(FRENKEL; SMIT, 2002).

A elaboracao de modelos tedricos passa por duas dificuldades principais: utilizagao
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de hipoteses que correspondam a realidade e correta descricao das interagoes intermo-
leculares que compoem os sistemas estudados. Ainda que essa descricao seja realizada
de forma exata, nao é possivel obter modelos exatos, levando & necessidade de hipoteses
simplificadoras que geram erros inerentes a teoria. De fato, modelos como a equagao de
van der Waals e a teoria de Debye-Hiickel para eletrolitos fornecem uma boa predicao
de propriedades para alguns sistemas, mas falham para outros. No caso da equagao de
van der Waals, isso ocorre para fases condensadas e, para a teoria de Debye-Hiickel, para
solucoes de eletrolitos com concentragao elevada. Isso gera uma questao importante na
comparacao de teoria e dados experimentais: se a teoria e o experimento discordam, a
teoria em si esté errada ou o problema esté na informacgao acerca das interacoes intermo-
leculares? A simulagdo computacional é uma ferramenta capaz de auxiliar na resposta

para essa pergunta (FRENKEL; SMIT, 2002).

O desenvolvimento da computagao permitiu uma abordagem diferente para a obten-
cao de propriedades dos materiais. Muitos problemas que surgem a partir da observacao
de fenémenos naturais apresentam um equacionamento adequado, embora em alguns ca-
sos existam hipoteses simplificadoras. Entretanto, embora esses equacionamentos sejam
rigorosos do ponto de vista teorico, frequentemente nao é possivel obter uma solugao ana-
litica. Ainda assim, a analise das equacoes fornece informacoes acerca de caracteristicas
da solugao. Por exemplo, a analise da forma funcional de equacoes diferenciais permite
classifica-las quanto a simetria e o formato da solucao, podendo ser parabélicas, hiperbo-
licas ou de outros formatos. Com o desenvolvimento da computagao, se tornou possivel
utilizar algoritmos que, quando combinados com técnicas numéricas, permitem a solugao
dessas equagoes na precisao desejada. Esses algoritmos devem levar em consideragao o
formato esperado para a solugao obtido a partir do equacionamento, produzindo respostas
que sejam as mais proximas possiveis da realidade. De fato, a qualidade dessa solugao
obtida depende diretamente da adequacao do algoritmo a descricao do problema fisico

estudado (FRENKEL; SMIT, 2002).

As simulagbes computacionais sao muito tteis como entreposto entre o experimento
e os modelos tedricos. E desejavel que modelos tedricos sejam capazes de reproduzir
resultados obtidos por simulacao, principalmente para fenémenos de dificil reproducao
por experimentos. Elas se consolidam, portanto, como um dos primeiros testes para novos

modelos teoéricos. Por outro lado, a fundamentacao tedrica e a acuracia dos métodos de
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solucao aproximada das simulagoes computacionais devem ser as melhores possiveis para
que a simulagao consiga reproduzir dados observados experimentalmente, de modo que
a ferramenta nao leve a conclusoes precipitadas quando utilizada antes da realizacao de

experimentos (FRENKEL; SMIT, 2002).

No que diz respeito & dindmica molecular ou, de maneira mais geral, a simulacao
molecular, as origens de seus fundamentos remontam a antiguidade, tendo relagoes tanto
com os filésofos atomistas quanto com aqueles que se preocupavam com a descri¢cao do
movimento dos corpos celestes. De fato, a dinamica molecular tem algumas similaridades
com esse problema: ambos tratam de um problema de N corpos interagindo de acordo
com um potencial. No caso dos corpos celestes, tal potencial é o gravitacional, e, no caso
da dindmica molecular, é o das interagoes intermoleculares. O principal problema é que
as Leis de Newton, base para ambos os problemas, nao apresentam solucao analitica para
o problema com mais de dois corpos. No caso da dinamica molecular, o surgimento da
mecanica quantica tornou o problema ainda mais complexo devido a natureza incerta com
que as particulas devem ser tratadas. No entanto, observa-se que boa parte dos fenoémenos
fisicos em escala microscopica pode ser descrita pelo problema classico de N corpos. E é
exatamente isso que a dindmica molecular busca resolver de maneira numérica através de

algoritmos computacionais (RAPAPORT, 2004).

As primeiras simulagbes para representar o comportamento de liquidos foram reali-
zadas com modelos mecéanicos, com esferas de gelatina ou metal sob agitacao para ava-
liar seu empacotamento (MORRELL; HILDEBRAND, 1936; PIERANSKI; MALECKI,
KUCZYNSKI, 1978). O avango tecnologico observado com a Segunda Guerra Mundial
proporcionou a primeira simulacao computacional de fluidos, realizado por Metropolis
et al. (1953) com um estudo de comportamento de um sistema de esferas rigidas, com-
parando os resultados obtidos com aqueles previstos por equagoes de estado. O método
utilizado baseava-se extensivamente em ntmeros gerados aleatoriamente, sendo portanto
chamado de Método Monte Carlo. Até hoje, o algoritmo desenvolvido por Metrépolis
é aplicado em simulac¢oes que utilizam esse método. O rapido avanco da computagao
na segunda metade do século XX também significou avangos para a complexidade dos
sistemas simulados, chegando a liquidos diatomicos e agua. Hoje, variados podem ser
estudados por dinamica molecular, tais como hidrocarbonetos, polimeros, proteinas, aci-

dos nucleicos, liquidos i6nicos, enzimas, lipidios, fluidos confinados, surfactantes e outros.
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Uma das maiores aplicacoes dessas simulagoes na atualidade é a predicao de propriedades
para novos materiais e proposicao de alteracoes estruturais para melhorar propriedades

de materiais ja existentes (ALLEN; TILDESLEY, 2017).

3.2 Ensembles e Termodinamica Estatistica

3.2.1 Postulados e Conjunto Microcandnico

As informacoes geradas pela dindmica molecular estao em escala microscopica, como
posicoes e velocidades de atomos, por exemplo. Para se obter propriedades macroscopicas,
como pressao e energia interna, é necessario aplicar as leis da mecanica estatistica, que

constituem as pontes entre o mundo microscopico e o mundo macroscopico.

Para isso, precisa-se primeiramente definir o conceito de ensemble ou conjunto esta-
tistico. Um ensemble é um conjunto de um grande ntimero 7 de sistemas, cada um sendo
construido de modo a representar um estado termodindmico macroscopico de interesse.
Por exemplo, se especificarmos o niimero de moléculas N de uma substéancia tinica, a ener-
gia do sistema E e o seu volume V', entao temos um estado termodinamico bem definido.
Esse conjunto de variaveis constitui um sistema macroscopico isolado, e os 7 sistemas mi-
croscopicos pertencentes a esse ensemble especificado por N,V e E representam o mesmo
estado termodinamico. Embora a especificacao dessas trés variaveis seja o suficiente para
especificar um estado termodinamico, tais variaveis nao sao suficiente para determinar um
estado microscopico. Isto é, existe um grande ntimero de estados microscopicos diferentes

que representam o mesmo estado termodinamico (HILL; GILLIS, 1986).

As propriedades mecénicas, isto é, que dependem puramente de posigoes, velocidades
e forcas, podem ser calculadas para cada um dos microestados possiveis para o ensem-
ble estudado. Em geral, os valores obtidos seriam diferentes para cada microestado. No
entanto, o estado termodinamico em equilibrio tem seus valores de propriedades bem defi-
nidos. Isso ocorre pois os valores dessas propriedades associados ao estado termodinamico
sao, na verdade, médias das propriedades de cada microestado que representa esse estado
termodinamico. Uma das hipoteses base da fundamentagao dos ensembles é a da ergo-

dicidade. Tal ideia pressupoe que ao acompanhar a evolucao temporal de um sistema,
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o valor médio de suas propriedades é equivalente & média caso fossem tomados microes-
tados independentes temporalmente. Isto é, a média temporal de uma propriedade de
um sistema termodinadmico pode ser representada pela média das propriedades de cada
microestado associadas aquele estado, desde que se use um grande ntimero de sistemas

representativos (HILL; GILLIS, 1986), conforme representado por
1 t
M)y=— [ M@{)dt' = M;P, 3.1
”At/m”;“ (3)

A probabilidade de ocorréncia de cada microestado é uma grandeza de interesse para
a mecanica estatistica. Um postulado estabelece que, para um conjunto estatistico com
N, V e E mantidos constantes, denominado ensemble microcandénico, cada microestado
tem igual probabilidade de ocorrer. Essa é a chamada hipdtese do igual a priori. Em
outras palavras, se um sistema do ensemble microcandnico é selecionado ao acaso, a
probabilidade de ele se encontrar em um microestado especifico é a mesma para todos
os microestados. Em conjunto com a igualdade entre a média temporal e a média no
ensemble, temos que um sistema fisico isolado passa tempos iguais em cada microestado

possivel para um tempo de observacao suficientemente longo.

Desse modo, seja o numero de distintos microestados possiveis de um ensemble dado

por Q(N,V, E). A probabilidade de encontrar um determinado microestado j é:

1
Fi= Q(N,V,E)’ (32

E possivel mostrar que o sistema atinge seu estado de equilibrio quando o logaritmo natu-
ral do numero de microestados é méaximo, isto é, In Q(N, V| E) é méaximo. A demonstragao
pode ser consultada em Frenkel e Smit (2002). O ensemble NV E representa um sistema
isolado e, pela termodinamica classica, tais sistemas atingem o equilibrio quando a entro-
pia é maxima. Dessa forma, a entropia no contexto da termodindmica estatistica pode

ser representada como:

S =kplnQ(N,V,E), (3.3)

em que kp é a constante de Boltzmann, que vale 1.38066 x 10723 J/K. Da primeira lei
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da termodinamica, tem-se:

wz%w+§w—%m (3.4)
= o). 55)
k§T=:(%£9)EW (3.6)
_é%:<i£?lw (3.7)

Assim, conhecendo-se o nimero de microestados €2 em funcao de N,V e E, também
denominado de funcao de particao do ensemble microcanénico, pode-se determinar a

temperatura, a pressao e o potencial quimico do sistema termodinamico.

3.2.2 Conjunto Canoénico e Conjunto Isotérmico-Isobarico

Similarmente ao ensemble microcandnico, que esti associado a um potencial termodi-
namico S e apresenta uma fungao de partigao (N, V, E'), outros ensembles existem para
representar sistemas fisicos além do sistema isolado. Um exemplo é o ensemble candnico,
cujas varidveis especificadas sao o nimero de moléculas N, o volume V do sistema e sua
temperatura 1. O sistema fisico correspondente seria um sistema fechado em contato
com um banho térmico cuja troca de energia com o sistema mantém a sua temperatura
constante (HILL; GILLIS, 1986). Nesse caso, a probabilidade do sistema se encontrar em

um estado j é relacionada com a energia desse estado, ou seja:

Ej
e kBT 58
P=———— :
QN V.T) (38)
O denominador da equacgao anterior é a funcao de particao do ensemble candnico,
denominada Q(N,V,T). Assim como é possivel encontrar a probabilidade do sistema se

encontrar em um certo estado, também ¢é possivel encontrar a probabilidade do sistema

apresentar uma certa energia £;:

By
b _ GV, B)e FT
BT QN VLT

(3.9)
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O potencial termodinamico associado ao ensemble canoénico ¢é a energia livre de Helmholtz.

Assim como ocorre no caso do ensemble microcanénico, outras grandezas, como a entropia,
a pressao e o potencial quimico, podem ser obtidas através das relagoes termodinamicas
para A, conhecendo-se a funcdo de partigdo do sistema (HILL; GILLIS, 1986). Tais

relagoes sao:

A= —ksT mQ(N,V,T) (3.10)
dA = —SdT — PdV + udN (3.11)
P=—kgT (8(;I;Q>T’N (3.12)

S =kplnQ — kyT (8;?) o (3.13)
p=—kgT (a;;VQ)TV' (3.14)

O dltimo ensemble a ser destacado aqui é o ensemble isotérmico-isobdrico, que re-
presenta o sistema fisico fechado, isotérmico e com fronteiras moéveis, com ntmero de
moléculas N, pressao p e temperatura T especificados. A probabilidade de se encontrar

o sistema em um microestado de energia ¢ e com um volume V' é dada por:

i e

e kBT ¢ kB
Py—=— " d
Y UA(Np,T) (3.15)
(3.16)

em que A(N,p,T) é a fungao de particao do ensemble isotérmico-isobérico, dada por

E;

AN, T) =33 e mT e tar (3.17)
i \%

O potencial termodinamico associado ¢ a energia livre de Gibbs e a relagao termodi-
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namica usada para calculo da entropia, volume e potencial quimico é:

G = —kgT InA(N,p,T) (3.18)
dG = —SdT + VdP + pudN (3.19)

S = kyT (agnTA) ot kpIn A (3.20)
V= kel (ag;A>T,N (3:20)
p=—kpT <8§ZI\[A)W (3.22)

E importante ressaltar que no limite termodinamico de nimero de particulas tendendo
ao infinito, todos os ensembles mostrados sao equivalentes. Dessa forma, a escolha do
ensemble de trabalho muitas vezes é feita pela conveniéncia e facilidade de uso. No
entanto, para sistemas finitos, como é o caso da Dinamica Molecular, os conjuntos nao

sao equivalentes e portanto a escolha do ensemble é essencial para a obtencao correta da

propriedade de interesse (TUCKERMAN;, 2010).

3.3 As equacgoes do movimento e abordagens Lagrangi-

ana e Hamiltoniana

As equagoes do movimento de Newton constituem a base para o algoritmo da dindmica
molecular. O movimento de uma particula pode ser descrito fornecendo o valor das

coordenadas cartesianas que representam a posicao da particula em um certo tempo t.
r(t) = (z(t),y(t), z(t)) (3.23)

A velocidade e a aceleracao dessa particula sao descritas através da primeira e segunda

*r(t)

derivadas temporais da posicao, isto ¢ v(t) = dz—(:) ca(t) =4 2=+ A segunda lei de Newton

expressa que a aceleracao de uma particula é igual & resultante de forcas externas nela
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aplicadas dividido pela sua massa, isto é:

a —

dQ

F
il 3.24
. 320
r

A solugao da Equacao (3.25) fornece a trajetoria da particula em qualquer instante ¢.
Para isso, é necessario conhecer a descricao das forgas que atuam sobre a particula. No
caso da dindmica molecular, tais forcas sao relacionadas a interacoes intramoleculares e

intermoleculares. A descricao desses potenciais de interacao sera feita na Secao 3.6.

O conceito de momento linear também é importante no contexto da mecéanica cléssica.
Ele é definido como o produto entre a massa e a velocidade da particula e fornece uma

formulagao alternativa da segunda lei de Newton em termos de momento, isto €,

p=mv (3.26)
dv dp

Supondo um sistema com N particulas, o conhecimento do conjunto de 6/N funcoes
{r1(t),...,rn(t), P1(t), ..., pn(t)} & o suficiente para a descrigdo da evolugao dinamica do
sistema, descrevendo completamente o microestado em que ele se encontra. Isso deriva do
fato de que o conhecimento dessas variaveis ja € o suficiente para a resolucao das equacoes
do movimento, visto que as forcas dependem das posicoes das particulas envolvidas em
um sistema conservativo (TUCKERMAN, 2010). O espago que comporta esse conjunto
de 6N fungoes é denominado espago de fases. O espago de fases é 6N dimensional e a

evolucao dinamica do sistema é uma trajetoria nesse espaco.

O formalismo de construcao das equagoes da mecénica classica apresenta duas abor-
dagens principais: a Lagrangiana e a Hamiltoniana. Antes de definir cada uma, algumas
defini¢oes sao importantes. Primeiro, tais abordagens requerem que as forcas presentes
no sistema sejam conservativas, isto é, as forcas sao derivadas de uma funcgao escalar

denominada energia potencial. Segundo, a energia cinética do sistema é definida como:
. . 1 .9
K(t;, - ,Iy) = —Zmiri (3.28)
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Assim, a funcao Lagrangiana £ é definida como a diferenca entre a energia cinética e

a energia potencial do sistema (TUCKERMAN;, 2010).

‘C(rh”' JrN7i.17"' 7i‘N) = K<I.'17 7I.'N) - U(r17"'7rN) (329)

As equacoes do movimento podem ser geradas através da equacgao de Fuler-Lagrange:

d (0L oL

A substituigao da Equacao (3.29) na Equagao (3.30) produz a segunda lei de Newton
(TUCKERMAN, 2010). A abordagem Lagrangiana lida com posigoes e velocidades no
tratamento das equacoes do movimento. No entanto, em algumas situacoes é mais conve-
niente utilizar posi¢oes e momentos. A mudanca de velocidades para momentos pode ser

feita através da transformada de Legendre. A funcao Lagrangiana pode ser transformada

na fun¢do Hamiltoniana H(ry, - ,rx,P1, - ,Py) sem perda de informagao através da
equacao:
N
H(ry, - ,rn,P1,- o Py) = L(re, -+ Ty, e Ey) — > P Ei(pi) (3.31)
N -
H(ri, - ,rn,P1, ", PN) = Z 27;% +U(ry, - ,ry) (3.32)

=1

Para o Hamiltoniano, as equagoes do movimento sao:

. OH
= (3.33)
. oM

Além de ser baseado em momentos no lugar de velocidades, a abordagem Hamiltoni-
ana se difere da Lagrangiana pois as equacoes do movimento Hamiltonianas geram 6N
equagoes diferenciais de primeira ordem, enquanto a abordagem Lagrangiana gera 3N
equacgoes diferenciais de segunda ordem. Essa diferenca nao é muito significativa, pois
é possivel converter as equagoes entre as abordagens. Quando submetidas as mesmas

configuragoes iniciais, ambas produzem as mesmas trajetorias.
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O Hamiltoniano como escrito na Equagao (3.34) é conservativo, isto é, a energia me-
canica do sistema é conservada seja quais forem as posi¢oes e momentos a cada instante
da trajetoria. No contexto da termodinamica estatistica, isso corresponde a dizer que esse
Hamiltoniano produz uma trajetéria no espago de fases caracteristica da amostragem do
ensemble microcanonico, isto €, com nimero de particulas, volume e energia constantes.
A propriedade mais importante do Hamiltoniano é a conservagao de volume no espago de
fases, tal como mostra o Teorema de Liouville (TUCKERMAN, 2010). Ela é fundamental
para a teoria dos ensembles, ja que permite que a média das propriedades obtidas através
do ensemble seja amostrada em qualquer intervalo de tempo, isto é, sem depender da
configuragao inicial (TUCKERMAN, 2010). Vale ressaltar, também, que as equagoes de
movimento geradas pelo Hamiltoniano sao reversiveis no tempo, isto €, as configuracoes
em um instante ¢ podem ser obtidas através de um instante ¢, e vice-versa. Para obter
amostragens de outros ensembles diferentes do microcandénico por dindmica molecular,
modificacoes devem ser feitas na expressao do Hamiltoniano e nas equagoes do movi-
mento, que podem ser nao-Hamiltonianas. As principais modifica¢oes sao os acréscimos

dos chamados termostatos e barostatos.

3.4 Termostatos e Barostatos

Assim como na Termodinamica Classica, é de grande interesse avaliar as propriedades
do sistema em func¢ao da temperatura, em lugar da energia, como variavel independente.
Isso pode ser feito através da introducao de novos termos no Hamiltoniano. A situacao
fisica correspondente seria envolver o sistema estudado em um banho térmico infinito,
capaz de realizar trocas térmicas com a vizinhanga sem produzir alteracoes significativas
em sua energia total. Assim, o universo seria composto por dois sistemas interagindo
entre si, mas isolados em sua totalidade. Embora essa seja a situacao fisica, a maior
parte dos métodos de manutencao da temperatura constante, chamados de termostatos,
nao apresentam a dinamica de um sistema acoplado a um banho térmico. Em lugar
disso, eles geram trajetorias compostas por microestados que respeitam a distribuicao do
ensemble canonico, isto é, a distribui¢ao de Boltzmann proporcional a exp[—SH(q,p)],
em que 3 = (kgT)~! e q,p sdo posigoes e momentos generalizados para qualquer sistema

de coordenadas (TUCKERMAN, 2010).
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Em um sistema isolado, a energia é conservada, fazendo com que a temperatura possa
apresentar desvios consideraveis do valor inicial ao longo da dinamica. Isso ocorre porque
a temperatura é funcao da energia cinética das particulas no sistema e, como hé& cons-
tantemente um balango entre energia cinética e potencial, essa energia tende a mudar de
valor ao longo da trajetéria. Uma das solugbes pra isso seria simplesmente fazer uma
modificagao peridédica nas velocidades do sistema de modo que, apés a modificacao, a
energia cinética seja correspondente a temperatura desejada. Diversos métodos de rees-
calonamento de velocidade existem, dos mais simples aos mais complexos, mas a maior
fraqueza deles é que em geral nao conseguem produzir trajetorias que representem a dis-
tribuigao canonica verdadeira. Um exemplo desses métodos é o termostato de Andersen
(1980), que ainda hoje é usado para fins de equilibra¢do da simulagao por ser um mé-
todo agressivo capaz de alcangar rapidamente configuragoes proximas do equilibrio. A
maior falha desses métodos é nao representar o ensemble candnico corretamente (TUC-
KERMAN, 2010). No entanto, Bussi, Donadio e Parrinello (2007) propuseram um novo
método de reescalonamento baseado em um procedimento estocastico similar ao Método

Monte Carlo, produzindo a distribuicao caracteristica do ensemble candnico.

Os métodos mais populares de controle de temperatura sao aqueles baseados na abor-
dagem do espaco de fases expandido, uma técnica que complementa o Hamiltoniano fisico
com graus de liberdade adicionais que representam o banho térmico. No geral, utiliza-se
uma cadeia de termostatos que trabalham para que a distribui¢ao do termostato anterior
seja representativa do ensemble candonico (MARTYNA; KLEIN; TUCKERMAN, 1992).
Para a adi¢ao de M termostatos em cadeia, o Hamiltoniano conservado correspondente é:

M 2 M

Dy

H =H(r,p)+ ) ﬁ +dNkgTn + ksT Y nj, (3.35)
Jj=1

=2
em que H(r,p) ¢ o Hamiltoniano da Equagao (3.34), d é o numero de dimensoes espaciais
do sistema, T' é a temperatura desejada, 1 sao variaveis extras adicionadas ao espaco de
fases para representar o banho térmico, p,, sao os momentos associados a essas varidveis
e () é um parametro ajustavel que representa a escala de tempo em que o termostato

atua no sistema (TUCKERMAN, 2010). Com essa defini¢ao, as equagoes do movimento
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se tornam:

po— i 3.36
= (3.36)
pi=F — %pi (3.37)
(1
P,
=l =1, M (3.38)
J Qj
N 2
p; P
Py = [Z - — dNkpT Qipm (3.39)
i=1 " 2
2
Py = | 2L | By, io M1 (3.40)
Qi1 Q)1
S LY R (3.41)
e Que |

A mesma abordagem de espaco de fases expandido pode ser utilizada para controle
da pressao que, em conjunto com uma cadeia de termostatos aplicada as particulas, gera
uma distribuicao caracteristica do ensemble isotérmico-isobarico. Também é utilizada
uma cadeia de termostatos aplicada ao barostato, além de um parametro ajustavel para
regular a escala de tempo em que a pressao é controlada no sistema (TUCKERMAN,
2010). Nesse caso, o volume do sistema passa a ser uma variavel dinAmica. As equagoes
de movimento podem ser encontradas em Martyna, Tobias e Klein (1994). A dinémica
molecular a pressao constante é muito util para equilibracao, possibilitando a construcao
de caixas de menor densidade. Assim, a densidade real pode ser alcancada gradativamente

ao longo da simulacao.

3.5 Integracao das Equacoes de Movimento

Essencialmente, a dinamica molecular é uma técnica aproximada, porque depende da
resolucao do problema de N corpos interagindo, que nao possui solugao analitica para
além de dois corpos. Dessa forma, é preciso utilizar métodos numéricos para obter a
evolugao temporal do sistema de acordo com as equacoes do movimento. O principal
algoritmo utilizado na dinamica molecular é o chamado algoritmo de Verlet (FRENKEL;

SMIT, 2002). Ele é baseado na expansao em séries de Taylor da posigao em funcao do
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tempo:

r(t+ At) = r(t) + v(t) At + J;L;L)At? + %ﬁr + O(AY) (3.42)

Similarmente, para um passo de tempo anterior:

r(t — At) = r(t) —v(t) At + %Aﬂ — %tgé + O(AY) (3.43)

Somando e rearranjando os termos das equagoes:

f@t)

r(t+ At) +r(t — At) = 2r(t) + WNQ + O(AtY) (3.44)

t
r(t+ At) = 2r(t) — r(t — At) + mAtQ (3.45)
m
Desse modo, o algoritmo de Verlet produz trajetérias com erro de quarta ordem em
relacao ao passo de tempo utilizado. E importante ressaltar que tal algoritmo nao usa as
velocidades para o célculo de novas posi¢oes. Para célculo de propriedades que dependem
da velocidade das particulas, a seguinte relacao pode ser utilizada:

_ r(t+ At) —r(t — At)

v(t) A7 + O(At?) (3.46)

Assim, as velocidades pelo algoritmo de Verlet tém uma precisao de segunda ordem em
relagdo ao passo de tempo utilizado (FRENKEL; SMIT, 2002). Um algoritmo derivado
do algoritmo de Verlet que também ¢é bastante utilizado é o algoritmo Leapfrog, que utiliza
valores de velocidade no meio do intervalo entre um passo e outro para céalculo das novas

posicoes. Isto é,

v (t + %) _ it AAti —ri) (3.47)
r(t+ At) = r(t) + Atv(t + %) (3.48)

Para isso, obtém-se a velocidade a meio passo através da relagao:

v (t + %) =v <t - %) + At& (3.49)

m
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Como o algoritmo Leapfrog tem sua origem no algoritmo de Verlet, as trajetorias
produzidas sao idénticas. No entanto, como as velocidades sao calculadas em momentos
diferentes nos dois algoritmos, é preciso tomar cuidado ao comparar valores de energia

em trajetorias geradas por esses dois algoritmos (FRENKEL; SMIT, 2002).

Apos a apresentagao de dois algoritmos populares, é importante ressaltar quais sao as
caracteristicas desejadas para um método de integracao. Inicialmente, pode-se pensar que
o custo computacional é o mais importante, de modo a favorecer algoritmos mais eficien-
tes. Entretanto, a etapa de integragao das equagoes de movimento constitui um tempo
computacional reduzido quando comparado a etapas mais custosas, principalmente o cal-
culo das forgas entre as particulas a cada passo (FRENKEL; SMIT, 2002). Outro aspecto
importante é a exatidao para grandes passos de tempo. De fato, o uso de passos mais lon-
gos possibilita o calculo de menor quantidade de passos, reduzindo o tempo de simulacao.
E preciso, no entanto, existir um compromisso entre a eficiéncia e a correta descricao das
interacoes que constituem o sistema, visto que o passo de tempo utilizado deve ser capaz
de abranger as dinAmicas mais rapidas do sistema, principalmente a dinamica de vibragao
das ligacoes. Na atualidade, métodos de passos miiltiplos, que dividem o céalculo das inte-
racoes em interagoes rapidas e interacoes lentas, sao cada vez mais aprimorados, de modo
que podem representar um avanco significativo no tempo de simulagao. O método RESPA
(TUCKERMAN; BERNE; MARTYNA, 1992), por exemplo, propde uma separa¢ao do
sistema em forgas de longo e curto alcance, calculando as de curto alcance em cada passo
de tempo e as de longo apenas a uma frequéncia de n passos de tempo. Essa decomposicao
diminui o namero de forgas calculadas, acelerando o tempo computacional. Além disso, o
uso de algoritmos de restricao para angulos e ligagoes também permite passos de tempo
mais longos. Isso porque ao fixar valores de distancia e angulo de ligagao, a dindmica as-
sociada aos movimentos de estiramento de ligacao e deformagao angular é suprimida. Por
se tratarem de movimentos com escalas de tempo pequenas em comparagao aos demais,
essa supressao permite o uso de passos maiores. Um dos métodos utilizados para isso é o
algoritmo SHAKE (RYCKAERT; CICCOTTI; BERENDSEN, 1977), em que os angulos
e as ligacOes sao mantidas fixas, retornando aos valores originais desejados em cada passo

de tempo.

Por fim, mais dois fatores sao importantes para a escolha do método de integracao: a

reversibilidade e a conservacao de energia. No que diz respeito a conservacao de energia, é
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preciso diferenciar a conservacao a curto prazo e a longo prazo. Sistemas moleculares ten-
dem a ter sua evolugao temporal altamente sensivel a condigao inicial utilizada, fazendo
com que dois sistemas com uma minima diferenca em condi¢oes iniciais possam exibir
trajetorias muito distintas. Como o objeto de estudo da Dindmica Molecular nao ¢ a tra-
jetoria do sistema em si, mas sim os comportamentos médios das propriedades ao longo
dessa trajetoria, isso nao é um problema grave, visto que existem amostragens estatisticas
suficientes de modo a produzir bons comportamentos médios. Quanto a reversibilidade,
como as equacoes de movimento de Newton sao reversiveis no tempo, isto €, nao é possivel
distinguir passado e futuro no espaco de fases, é desejavel que os algoritmos de integragao
também o sejam. O principal atrativo do algoritmo de Verlet é o fato dele ser simplé-
tico, isto é, descrever a trajetoria Hamiltoniana exata correspondente a um Hamiltoniano
aproximado (TUCKERMAN, 2010). Esquemas de integra¢do mais complexos, como o
algoritmo preditor-corretor, produzem resultados piores que o de Verlet por nao apresen-
tarem essa caracteristica. Portanto, tais algoritmos nao sao recomendados para resolugao
das equagoes de movimento, justificando a preferéncia por algoritmos mais simples como
o de Verlet. Embora as trajetoérias produzidas apresentem desvios consideraveis em rela-
¢ao a trajetoria verdadeira no espaco de fases, algoritmos mais sofisticados também tem
dificuldades em manter esses erros baixos, além de muitos deles nao serem reversiveis no
tempo, de modo que o algoritmo de Verlet é preferido por sua simplicidade (FRENKEL;
SMIT, 2002).

3.6 Os potenciais de interagao

O calculo das forgcas que atuam sobre cada particula é a parte que exige mais esforgo
computacional das simulacoes de dindmica molecular. A cada passo de tempo, as forgas
sao calculadas de modo que as equagoes do movimento possam ser integradas e a evolu-
¢ao dindmica do sistema no tempo obtida. O modo como as particulas interagem, isto
é, o conjunto de funcoes que rege as interacoes, é essencial para a relevancia dos resulta-
dos obtidos por uma simulacgao. Dito isso, os campos de for¢a sao pecas-chave para que
os métodos computacionais consigam reproduzir observacoes experimentais de maneira
eficiente. Um campo de for¢a ¢ um conjunto de fun¢oes mateméaticas que descrevem a

dependéncia da energia potencial do sistema em relagao as posicoes das particulas que
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o compdem (GONZALEZ, 2011). Ele consiste em uma forma analitica para a energia
potencial e necessita, para isso, de pardmetros inerentes aquele conjunto de funcgoes es-
colhido. Tais parametros podem ser obtidos através de simulagoes ab initio em escala
quantica ou, até mesmo, através do ajuste a dados experimentais tais como espectros
de difracao de raios-X e de ressonancia magnética nuclear. A complexidade das funcoes
utilizadas e a forma de parametrizacao escolhida sao dependentes do propdsito de utili-
zagao do campo de forca. Por exemplo, a descricao de proteinas pode ser realizada com
potenciais de interacao especificos para a descricao correta da sua conformacao e da sua
dindmica de enovelamento. O mais comum é que essas biomoléculas sejam representadas
pelo mesmo conjunto de fungoes que as demais moléculas, apenas com parametros especi-
ficos para seus dtomos. Por outro lado, campos de forgas mais generalistas, cujo objetivo
¢ descrever o comportamento de moléculas organicas simples, podem abrir mao da espe-
cificidade em troca da capacidade de representar um maior nimero de moléculas, sendo
mais abrangentes. No entanto, é sempre importante obter um balanco entre simplicidade

e descricdo correta dos fenémenos em escala molecular (GONZALEZ, 2011).

Uma expressao tipica para os campos de for¢a encontra-se na equagao abaixo

U="0, ligacoes + U angulos + U. diedros T Uimpréprios + ULennard—Jones + UCoulomb (350)

Nela, ha seis termos que constituem interacoes tipicas entre as particulas de um sistema
molecular, sendo os quatro primeiros intramoleculares e os dois tltimos intermoleculares.
Cada termo possui uma fungao especifica para a representagao de seu fenémeno fisico, bem
como um conjunto de parametros cujo objetivo é reproduzir o comportamento observado
em dados experimentais. Uma representacgao visual dos termos intramoleculares encontra-

se na Figura 3.1.
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a) Estiramento de Ligacao b) Deformacao Angular

/

c) Tor¢ao de Diedro Proprio d) Torcao de Diedro Improprio

Figura 3.1: Representacao visual dos termos intramoleculares da energia potencial de
interagao.

O primeiro termo é referente ao potencial de estiramento de ligagao, isto é, a energia
potencial de uma ligacao quimica. Rigorosamente, a energia de uma ligacao quimica
deveria ser tratada através da mecanica quantica. No entanto, uma aproximacao cléssica
valida é o tratamento como um oscilador harménico, que pode ser imaginado como dois
atomos ligados por uma mola. Ou seja,

72
Uliga(;éo = Z krw; (351)

ligacoes

em que k. é a constante de ligagao, que mede o quao rigida é a ligacao quimica, e [y é
a distancia de equilibrio entre os atomos. A distancia de equilibrio presente na parame-
trizacao nao necessariamente é a distancia de maior frequéncia de amostragem em uma
simulacao. Isso porque a posicao relativa dos atomos depende também dos demais termos
do potencial, o que faz com que a distancia mais frequente seja funcao da estrutura do

sistema como um todo.

Além disso, o uso desse potencial implica que a ligacao quimica nao pode ser quebrada,
nao podendo ocorrer reagoes quimicas na simulagao. Embora outros tipos de potenciais

com maior exatidao existam, como o potencial de Morse, esses apresentam um custo
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computacional mais elevado. No entanto, o maior problema é que ainda assim as reacoes
quimicas nao sao representadas corretamente. Essa representagao exigiria a incorpora¢ao
de efeitos quanticos, fato que eleva demasiadamente o esfor¢o computacional. Sendo
assim, a simplicidade dos potenciais harménicos ¢é preferida na maior parte dos casos,

ainda que alguns erros sejam acrescentados devido a sua utilizagao (GONZALEZ, 2011).

Em geral, o potencial de deformagao angular também apresenta uma forma harmonica,

mas com variaveis e parametros diferentes, como representado por:

0 — 6,)?
Uangulo: Z kH( 5 ) . (352)
angulos
No lugar da constante de ligacao, tem-se a constante angular, e no lugar da distancia
de equilibrio, tem-se o angulo de equilibrio. Em alguns casos, um termo é adicionado
de modo a melhorar o ajuste a dados de espectros vibracionais. Um desses termos é o

potencial de Urey-Bradley:

(s — 80)?

5 (3.53)

UUB = kUB

em que s ¢ a distancia entre os dois &tomos externos que compoem o angulo.

Em moléculas com mais de quatro atomos em sequéncia, um termo adicional deve
ser adicionado referente a torcao da ligagao central. Tal termo é essencial para obter a
conformacao correta dessas moléculas, sendo um movimento considerado de menor rigidez

em relacdo ao estiramento de ligacdo e & deformacio angular (GONZALEZ, 2011).

Udicdros = Z %[1 + cos(ng — 9)] (3.54)

diedros

O potencial de diedros em geral é representado por uma fun¢ao cosseno como a apre-
sentada na Equagao (3.54), sendo V,, a altura da barreira de potencial, n o nimero de
maximos e minimos entre 0 e 27 e d o angulo de fase. No geral, tais parametros sao
obtidos por simulagoes ab initio ou por ajuste a dados de geometria molecular e espectros

vibracionais (GONZALEZ, 2011).

O 1ltimo dos termos intramoleculares é um termo especifico que surge quando a mo-

lécula apresenta regioes planares, como por exemplo um carbono sp?. Ele ¢ chamado de
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potencial de diedro impréprio e tem como objetivo a manutencao da planaridade desses
grupos, ja que o potencial de diedro proprio nao é suficiente para isso. Ele expressa a
rigidez da estrutura, atribuindo valores positivos de energia para configuracoes que se
desviam dessa estrutura, buscando manter os &tomos o mais préoximo possivel dessa con-
figuragao. Pode ser expresso tanto por uma expressao harmonica, similar ao estiramento
de ligacao e a deformacgao angular, quanto por uma expressao cossenoidal, similar & tor¢ao

de diedros proprios, tendo como base um angulo w que representa o desvio da planaridade

(GONZALEZ, 2011).

Os outros dois termos sao referentes as interacoes intermoleculares, sendo divididos em
interacoes de van der Waals e interacoes eletrostaticas. As interagoes de van der Waals
sao um saldo entre interacoes repulsivas e atrativas. As interagoes repulsivas ocorrem
a curtas distancias, em que os atomos estao tao proximos que suas nuvens eletronicas
se sobrepoem e causam a repulsao. Ja a atracao ocorre em distancias maiores devido a
formacao de dipolos induzidos nas nuvens eletronicas. O potencial 6-12 de Lennard-Jones

¢ o mais utilizado para a descrigao dessa interagao:

12 6
Upy =YY de; (U% B U_Zg) ) (3.55)
i j>i " "
em que o termo com expoente 12 é o repulsivo e o termo com exponente 6 é o atrativo.
Os parametros € e o sao, respectivamente, a profundidade do valor minimo de energia e a
distancia em que a parte repulsiva se torna atrativa. O potencial de Lennard-Jones pode
ser observado na Figura 3.2. Tais termos sao dependentes do par de atomos envolvidos
na interacao. No geral, costuma-se tabelar os valores desses parametros para um par
de atomos idénticos, isto é, €; e 0;;, € os termos de interacao entre atomos distintos sao
obtidos através do uso de regras de combinagao. As mais comuns sao as regras de Lorentz-
Berthelot, que utiliza uma média aritmética para o o;; e uma média geométrica para o

€, € a regra geométrica, que utiliza médias geométricas para ambos os parametros.
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Potencial 6-12 de Lennard-Jones

Figura 3.2: O potencial 6-12 de Lennard-Jones e seus parametros.

Rigorosamente, a interacao eletrostatica deveria levar em consideragao a densidade
eletronica de cada atomo, que pode ser calculada através da mecéanica quantica. No en-
tanto, essa abordagem é inviavel para a dindmica molecular classica. A simplificacao
utilizada é a parametrizacao de cargas parciais atribuidas a cada atomo, tratando a in-
teracao eletrostatica como o somatoério da interacao de duas cargas pontuais ao longo de
todos os pares de dtomos do sistema. Tais cargas podem ser estimadas utilizando ajustes
com dados termodinamicos conhecidos, embora isso seja efetivo apenas para moléculas
pequenas. A forma mais confiavel de obtencao das cargas parciais é através de simulagoes
ab initio, embora mesmo tais simulagoes tenham limitagoes, pois nao é possivel simular
um conjunto grande de moléculas para que as cargas parciais levem em consideragao o
meio em que elas estdo inseridas (GONZALEZ, 2011). A expressio utilizada para calculo

da energia eletrostatica é a Lei de Coulomb, dada por

N4 Ng

qi4;
Uedlerii = E —_— 3.56
Let,ij 5 4meqri ( )

em que Ny e Np sao o nimero de pontos de carga das moléculas i e j, ¢ é a carga elétrica

do ponto e € é a permissividade elétrica do vacuo.

Além de tais interagoes ocorrerem de forma intermolecular, existem casos de molécu-
las, geralmente com quatro ou mais atomos, em que atomos distantes o suficiente exigem

que suas interagoes de van der Waals e eletrostaticas sejam calculadas. Em geral, intera-
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coes 1-5, isto é, para o caso de pares de dtomos cuja distancia em nimero de atomos é
de 4 entre eles, sao tratadas a partir de interagoes Coulémbicas e de Lennard-Jones. Na
realidade, quaisquer pares de dtomos separados entre si por mais de 4 atomos sao trata-
dos dessa forma. Em contrapartida, interacoes 1-2 e 1-3 estao a distancias muito curtas,
sendo suficiente considerar os potenciais de estiramento de ligacao e de deformacao an-
gular. A interagao 1-4 é singular, pois embora exista o potencial de torcao de diedros,
muitos campos de for¢ca também utilizam os potenciais intermoleculares para descrever
tais interacoes. E comum que um peso seja atribuido para cada parte, multiplicando cada
termo por um fator menor que 1. No caso do GAFF (WANG; WOLF et al., 2004), campo
de forca utilizado neste trabalho, tais pesos sao 0.5 para interacoes de Lennard-Jones e

0.8333 para interacoes de Coulomb.

3.6.1 Condigoes de contorno peridédicas

Embora a capacidade computacional esteja crescendo com uma velocidade consideravel
nas ultimas décadas, ainda é inviavel realizar simulagoes que envolvam mais de alguns
milhares de moléculas. A dindmica molecular consiste no posicionamento dessas moléculas
numa caixa de simulagao, em geral de geometria ctibica. Sendo assim, as moléculas
localizadas mais proximas as paredes da caixa sofrem efeitos do confinamento. Conforme o
numero delas cresce, menos esses efeitos de tamanho finito sdo sentidos, pois a quantidade
de moléculas proximas as paredes diminui. A maior parte das simulacoes busca obter
propriedades de fluidos volumares, isto é, fluidos continuos nos quais os efeitos de borda
nao sao sentidos. Isso faz com que seja necessario um numero elevado de moléculas para
que os efeitos de parede sejam despreziveis o suficiente, aumentando consideravelmente o
tempo computacional. Dessa forma, novas estratégias foram criadas de modo a mimetizar
um fluido volumar com apenas um nimero restrito de moléculas no sistema (FRENKEL;

SMIT, 2002).

Uma das alternativas propostas para contornar esse problema ¢é a introducao de condi-
¢oes de contorno periddicas ao sistema. Isso consiste em tomar a caixa de simulag¢ao como
célula central de um sistema e replica-la infinitamente em todas as dire¢oes, formando uma
rede infinita de caixas idénticas. Desse modo, o esforco de célculo ficaria restrito apenas a

caixa central, ja que as demais sao copias idénticas, reduzindo o custo computacional. Um

44



dos problemas que essa abordagem traz ¢ que uma tnica particula interagiria com todas
as demais particulas presentes na caixa infinitas vezes, ja que o sistema seria essencial-
mente infinito. Para contornar essa situagao, é normal que ocorra um truncamento das
interagoes intermoleculares em uma regiao esférica ao redor da particula de com um raio
de corte r.. Isso é justificavel visto que o potencial de Lennard-Jones tem o termo atrativo

decaindo em rigﬁ, ou seja, sao interacoes de curto e médio alcance. Assim, particulas que
se localizam a distancias maiores que o raio de corte teriam contribui¢oes praticamente
despreziveis. Interagoes de maior alcance, como as interagoes eletrostaticas, sao tratadas
também com essa estratégia do raio de corte para curtas distancias, mas outros métodos
sao utilizados para distancias maiores de modo a nao desprezar a contribuicao de longo

alcance dessas interagoes (RAPAPORT, 2004).

A escolha de raio de corte deve levar em consideracao tanto o aspecto da acuréicia,
visto que ele deve ser grande o suficiente de modo a nao desprezar interagoes de disper-
sao significativas, quanto do tempo computacional, visto que raios de cortes muito altos
aumentam consideravelmente o nimero de célculos sem ter contribuigao significativa no
valor das interacoes. No entanto, existe um limite superior para a escolha do raio de
corte. Essa escolha é baseada na chamada convencao de minima imagem, que consiste
em apenas calcular as interagoes entre uma particula central e a imagem mais proxima
das demais particulas presentes na caixa, mesmo que essa imagem esteja localizada em
uma célula diferente da rede de condigao de contorno periédica. Isso ocorre pois com
um raio de corte grande o suficiente, que para caixas ctubicas seria um raio maior que a
metade do comprimento dos lados, uma particula pode interagir ao mesmo tempo com
outra particula na mesma célula e com a imagem peridédica dessa outra particula em outra
célula. Como todas as células na realidade sao idénticas, isso causaria a adi¢ao de energia
espuria ao sistema (RAPAPORT, 2004). A convengao de minima imagem, tal qual a

representacao das condi¢oes de contorno periddicas encontra-se na Figura 3.3.

3.6.2 [Estratégias para mapeamento de interacgoes

Embora o célculo das interagoes seja a parte mais custosa do ponto de visto com-
putacional, a determinagao de quais interagoes devem ser calculadas também apresenta

uma contribuicao relevante. A principio, uma estratégia possivel para essa determinacao
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Figura 3.3: Representacao esquematica das condigoes de contorno peridédicas em um

sistema 2D e a convencao de minima imagem.
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seria avaliar se a distancia entre duas particulas quaisquer é menor que o raio de corte.
Em caso positivo, essa interacao é considerada e sera calculada. Isso envolve realizar
tal analise para cada particula presente na caixa de simulacao, fazendo com que o custo
computacional aumente no fator de N?. Outros métodos existem de modo a reduzir esse
aumento até uma ordem de N: a divisao em células e o método da lista de vizinhos. Tais

métodos sao esquematizados na Figura 3.4.
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Figura 3.4: Representagao esquematica das estratégias de mapeamento de interacoes. Da
esquerda para a direita: avaliagao de todas as particulas, estratégia de divisao em células
e lista de vizinhos.

A divisdo em células consiste em dividir a caixa de simula¢ao em grids tridimensio-
nais cujo tamanho da célula é maior que o raio de corte. Essa divisao faz com que as
interacgoes testadas sejam apenas entre uma particula central e particulas que estejam na
mesma célula ou em células adjacentes, visto que particulas em células mais distantes
certamente estariam em distancias maiores que o raio de corte. Ja a estratégia da lista
de vizinhos envolve o estabelecimento de um segundo raio, maior que o raio de corte em
poucas unidades, de modo a avaliar quais particulas estariam dentro dessa distancia de in-
teresse. Uma vez construida, essa chamada lista de vizinhos se mantém a mesma durante
alguns passos de tempo, sendo atualizada periodicamente. Desse modo, as interacoes sao
calculadas apenas entre as particulas presentes nessa lista. A frequéncia de atualizacao é

de cerca de 10 a 20 passos de tempo, reduzindo portanto o tempo computacional.

3.6.3 Tratamento das interagoes de longo alcance

As interagoes de van der Waals, principalmente as de repulsao, decaem a uma taxa
rapida com a distancia. Desse modo, tais interagoes atingem valores despreziveis e podem

ser truncadas em um determinado raio de corte r., de modo a poupar esfor¢co computaci-
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onal que seria utilizado para contribuicoes muito pequenas. Por outro lado, as interacoes
eletrostaticas apresentam um decaimento menos acentuado com a distancia, sendo con-
sideradas de longo alcance. Desse modo, outras estratégias devem ser consideradas para
o célculo dessas interacoes além do raio de corte. Um dos métodos utilizados para essa
avaliacao é o das somas de Ewald. Nesse método, considera-se que cada particula carre-
gada interage com todas as demais particulas presentes no sistema, incluindo as imagens

periddicas nas infinitas copias da caixa, representada pela equagao:

q:4q;
coul Z Z ; 47760’I'IJ J—l- nL| (357)

zl]l

em que n representa o vetor formado por trés nimeros inteiros para representar todas
as réplicas periddicas da caixa de simulacao e L é o comprimento do lado da caixa.
Essa série apresentada na Equagao (3.57) tem problemas de convergéncia, ja que possui
termos positivos e negativos. Uma das formas de melhorar a convergéncia da série é
utilizar uma densidade de carga no lugar do somatoério de cargas pontuais. Essa densidade
de cargas é definida de modo que a densidade ao redor da carga ¢; é suficiente para
anular exatamente o efeito dessa carga. A distribuicao assumida para essa densidade de
cargas é dita Gaussiana e o potencial eletrostatico pode ser obtido através de uma soma
de distribuicoes Gaussianas. Esse potencial pode ser calculado utilizando a equagao de
Poisson aliada com transformadas de Fourier. A energia potencial calculada pelo método

da soma de Ewald se torna entao:

al/2 9
—— > q (3.58)

+1 ZN: qiq; erfe(y/ar;)

’r‘. .
i#j K

Em que os dois primeiros termos tratam das interagoes a longo alcance e o terceiro
termo trata das interagoes de curto alcance (FRENKEL; SMIT, 2002). Um dos grande
atrativo desse método é que parte da contribuicao é tratada no espaco real e outra parte

no espago reciproco. Dessa forma, pode-se utilizar o método FET (fast fourier transform)
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para diminuir o custo computacional. O método PPPM (particle-particle-particle-mesh)
reune os métodos particle-particle e particle-mesh, isto é, dentro do raio de corte as inte-
racoes sao calculadas através da Lei de Coulomb par a par e fora do raio de corte utiliza-se
uma discretizacao do sistema em uma malha para as quais sao calculados potenciais ele-
trostaticos efetivos a partir das cargas presentes e da Equagao de Poisson ou das somas de
Ewald. A principal vantagem dessa divisao é que a curtos alcances a interacao é calculada

diretamente, ou seja, com maior exatidao (BECKERS; LOWE; DE LEEUW, 1998).
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Capitulo 4

Metodologia

4.1 Sistemas Estudados

Neste trabalho, trés solventes eutéticos profundo foram analisados, os quais sao forma-
dos por moléculas receptoras contendo um fon de fosfénio quaternario. Embora diversas
aplicagoes ja tenham sido encontradas para esses sistemas, poucos dados para as propri-
edades fisicas estao disponiveis na literatura. Além disso, estudos computacionais, que
se mostraram valiosos para a compreensao da estrutura e das interagoes presentes nos

solventes baseados em cloreto de colina, sao praticamente inexistentes para eles.

Todos os solventes estudados apresentam como sal receptor de ligacoes de hidrogénio
o brometo de metriltrifenilfosfénio. Tal molécula apresenta o fon fosféonio quaternéario,
que em termos da particula carregada ¢é similar ao fon amoénio presente em outros sol-
ventes. No entanto, os substituintes do fosfénio sao diferentes dos mais comuns para o
fon amonio, apresentando substituintes metilicos e aromaticos, ao contrario da colina que
apresenta atomos de nitrogénio e oxigénio. Como doadores, foram escolhidas as molécu-
las comumente utilizadas etilenoglicol, glicerol e trifluoroacetamida. Um dos fatores mais
importantes para a escolha desses sistemas foi a disponibilidade de dados experimentais
para a temperatura de fusao, composicao eutética e densidades, disponiveis no estudo de
Kareem, Mjalli, Hashim e Alnashef (2010). A Figura 4.1 mostra a estrutura das moléculas
estudadas, bem como o identificador de cada atomo, e a Tabela 4.1 indica os componentes

de cada sistema e a razao molar entre os componentes.
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Figura 4.1: Estrutura das moléculas que compoem os sistemas estudados. (a) Metiltrife-
nilfosfonio (MTFF); (b) Etilenoglicol (ETG); (¢) Glicerol (GLI); (d) Trifluoroacetamida
(TFA).

Tabela 4.1: Componentes dos sistemas estudados e suas proporgoes.

Sistema Sal Organico Molécula doadora  Razao Molar
IMTFF|Br+ETG Brometo de Metiltrifenilfosfonio Etilenoglicol 1:4
[MTFF|Br+GLI  Brometo de Metiltrifenilfosfonio Glicerol 1:1.75
[MTFF|Br+TFA Brometo de Metiltrifenilfosfonio Trifluoroacetamida 1:8
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4.2 Software de Simulagao

Neste trabalho, todas as simulagoes de dinadmica molecular foram conduzidas utili-
zando o software Large-Scale Atomic/Molecular Massively Parallel Simulator (LAMMPS).
Trata-se de um software de co6digo aberto utilizado para simulagoes de dinamica molecu-
lar com desde sistemas simples de gases até sistemas biol6gicos complexos de proteinas
(PLIMPTON, 1995). Como a dindmica molecular envolve o calculo das forgas atuando
sobre uma particula em cada instante de tempo, a possibilidade de paralelizagao desse
calculo é uma das principais formas de diminuir o tempo computacional necessario. De
fato, tais simulagoes apresentam aspectos altamente paralelizaveis. Por exemplo, a maior
parte das interacoes computadas envolvem apenas moléculas geometricamente proximas
umas das outras, possibilitando uma decomposicao espacial para calculo das interacoes.
O algoritmo do LAMMPS ¢ capaz de lidar com essas paralelizagoes, calculando as forgas

de maneira eficiente.

Além da eficiéncia do tempo computacional, o software LAMMPS oferece um amplo
espectro de opgoes para simulagoes de dindmica molecular. Diversas opgoes de integrado-
res, termostatos e barostatos estao implementados no cédigo computacional. O LAMMPS
também apresenta compatibilidade com diversos potenciais de interagao possiveis, desde
os mais comuns apresentados anteriormente até potenciais do tipo soft utilizados para
calculo de energia livre. Abordagens de nao equilibrio para calculo de propriedades de

transporte também estao implementados no codigo.

A versatilidade do pacote nao se limita apenas as condi¢oes de simulagao possiveis,
mas também ao tipo de output desejado. Propriedades podem ser obtidas para o sis-
tema como um todo, para um grupo definido pelo usuario ou até mesmo para moléculas
individuais. Tais propriedades podem ser médias temporais ou valores instantaneos. A
customizagao possivel com a abordagem de grupos e chunks faz com que o LAMMPS
seja capaz de fornecer o output desejado na grande maioria das situagoes. Por exemplo,
sistemas interfaciais sao facilmente estudados dividindo-se a caixa em chunks que corres-
pondem a fatias da caixa de simulacgao, possibilitando a analise de propriedades ao longo
da dire¢ao normal & interface. Por ultimo, é possivel realizar manipulacoes algébricas das
propriedades termodinamicas calculadas por default diretamente durante a simulacao,

produzindo o output de propriedades de interesse simultaneamente a conducgao da inte-
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racao. Propriedades de calculo simples, como as capacidades calorificas, podem portanto

ser obtidas sem a necessidade de pos-processamento.

No entanto, algumas limitacoes e pontos negativos existem no que diz respeito a utili-
zacao do LAMMPS como o simulador de escolha. Por exemplo, o formato do arquivo de
entrada de dados padrao do LAMMPS nao é amplamente difundido pelos outros softwa-
res de dindmica molecular, necessitando do desenvolvimento de ferramentas capazes de
gerar esses arquivos. QOutra questao é a necessidade de estabelecer quais propriedades
devem ser obtidas como output antes da condi¢ao da simulag¢ao, visto que dependendo do
output escolhido nao é possivel realizar analises mais complicadas apés o fim da simula-
¢ao, necessitando de uma nova simulacao para obter tais analises. Embora se trate de um
agoritmo consideravelmente rapido para simulagoes de dindmica molecular, outros softwa-
res apresentam otimizagoes que tornam o tempo computacional mais reduzido, como por
exemplo o GROMACS (BERENDSEN; SPOEL; DRUNEN, 1995) e o OpenMM (EAST-
MAN et al., 2017). O maior atrativo do LAMMPS em relagio a esses outros softwares é

a versatilidade, conforme j& abordado.

4.3 Campo de Forca

Conforme discutido anteriormente, um campo de for¢a é um conjunto de equacoes
matematicas que representam os potenciais de interagao presentes no sistema estudado.
Os campos de for¢ca podem ser parametrizados com o objetivo de descrever corretamente
um sistema especifico ou podem ter uma abordagem mais generalista, buscando descrever
diversas moléculas organicas de porte pequeno. Embora os solventes eutéticos profundos
apresentem caracteristicas especificas que justifiquem a utilizagao de um campo de forca
especifico, como a rede de ligagoes de hidrogénio e os efeitos de transferéncia de carga
observados, tais sistemas apresentam poucos estudos acerca da obtencao de parametros,
principalmente para os sistemas baseados em fosfonio estudado. Para o caso dos solventes

baseados em cloreto de colina, tais parametros ja existem, como desenvolvido por Doherty

e Acevedo (2018) com o campo de forga OPLS-DES.

Dessa forma, o campo de forga utilizado neste trabalho foi o General Amber Force

Field (GAFF), um campo de forga generalista para moléculas organicas que é compativel
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com os demais campos de for¢a desenvolvidos pela Amber (WANG; WOLF et al., 2004).
A principal vantagem desse campo de forcas é que ele possui parametros para uma grande
variedade de moléculas organicas, incluindo aquelas que contém o fon fosfénio quaternario
presente nos sistemas estudados. A baixa incidéncia desse fon em moléculas organicas faz
com que parametros para esse tipo de &tomo nao estejam presentes na maioria dos campos
de forcga, sendo necessério fazer a parametrizacao com outras técnicas. Tal limitacao nao
é presente no GAFF, que além de apresentar os pardmetros necessarios, também indica
expressoes para o célculo de parametros que podem nao aparecer no arquivo base. A

forma funcional do campo de forca GAFF é:

pazr - Z K T'eq)2 =+ Z KG(H - eeq)2+

bonds angles

Vi i
> %1t cos(ng - ) +22[R12 féﬂ

dihedrals i g>i

(4.1)

Em que r¢, e 0.4 sao os parametros de angulos e distancias de equilibrio; K, Ky e Vy
sao parametros de forga das interagoes; n é a multiplcidade e v é o angulo de fase para

os potenciais de torgao.

Para os sistemas estudados, todas as moléculas organicas foram modeladas utilizando
os parametros do campo de forca GAFF. No caso do fon brometo, um estudo anterior
foi conduzido comparando os parametros do modelo TIP3P e TIP4P (JORGENSEN;
CHANDRASEKHAR et al., 1983) e observou-se que o modelo TIP4P apresentou maior
concordancia com dados experimentais de densidade, sendo portanto o modelo escolhido
para o anion. As cargas parciais foram obtidas pelo método semi-empirico AM1-BCC
(JAKALIAN; BUSH et al., 2000; JAKALIAN; JACK; BAYLY, 2002) implementado no
pacote Antechamber (WANG; WANG et al., 2001).

4.4 Condicoes de Simulacao

4.4.1 Preparacao dos sistemas

Em dindmica molecular, a configuragao inicial do sistema é uma parte importante

de seu processo de equilibragao. Configuragoes geradas com moléculas muito proximas

54



podem causar uma elevacao exagerada da energia do sistema, fazendo com que as forgas
calculadas sejam grandes o suficiente para causar problemas como o estiramento de li-
gagoes até muito além do comprimento de equilibrio, causando erros que interrompem a

simulagao.

O algoritmo de construcao das caixas de simulagao utilizado foi o do software Play-
mol, desenvolvido no laboratorio ATOMS. Todas as caixas preparadas tinham dimensoes
80x80x80 A3. Para os sistemas de solventes eutéticos, a composicao eutética foi respei-
tada, posicionando 200 moléculas de P, 200 fons brometo e 800 moléculas de ETGLI para
o primeiro sistema; 200 moléculas de P, 200 fons brometo e 350 moléculas de GLI para o
segundo sistema; 100 moléculas de P, 100 ions brometo e 800 moléculas de TFA para o
terceiro sistema. Os sistemas dos componentes quando puros foram obtidos com caixas
de mesmo tamanho e 800 moléculas de cada um. E importante ressaltar que o sistema de
sal organico é um soélido nas condi¢oes simuladas. Porém, foi simulado como um liquido.
Embora seja uma fase termodinamicamente instavel, essas simulagoes foram conduzidas

somente para efeito de comparacao.

4.4.2 Detalhamento das condigoes

O esquema de simulagao utilizado envolve etapas de minimizacao, equilibragao e pro-
dugao. A sequéncia de simulagoes, tal qual as propriedades calculadas em cada uma
das simulagoes de producgao, encontra-se na figura 4.2. A minimizacao é realizada para
amenizar instabilidades causadas na geracao da configuracao inicial, reduzindo a energia
do sistema através da modificagao de posigoes atdomicas de acordo com o potencial de
interagao. O método escolhido foi o dos gradientes conjugados, que combina informacgoes
de gradientes de forga tanto na iteracao atual quanto na iteracao anterior, por um total

de 5000 passos com passo de 1 fs.

A equilibracgao dos sistemas foi realizada no ensemble NpT, utilizando a implementacao
do termostato de Nosé-Hoover com temperatura de 298,15 K e parametro de relaxamento
de 100 fs e o barostato de Nosé-Hoover com pressao de 1 bar e parametro de relaxamento de
1000 fs. A equilibracao foi conduzida por 10 ns com passo de tempo de 1 fs, totalizando um
total de 10 milhoes de passos. O ensemble NpT é utilizado para possibilitar o relaxamento

de caixa de simulagao, causando reducao das suas dimensoes para que o sistema alcance
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Figura 4.2: Sequéncia de simulagoes conduzidas e propriedades calculadas em cada etapa.

a densidade de equilibrio. O raio de corte para interagoes de curto alcance foi de 15A e
o algoritmo particle-particle particle-mesh para interagoes de longo alcance além do raio

de corte com tolerancia de 1075 no calculo das forcas foi utilizado.

A partir da configuracao obtida ao final da equilibracao, trés simulacoes distintas
foram conduzidas para produgao. A primeira delas foi uma produgao no ensemble NpT,
com as mesmas configuragoes que a equilibracao, por 2 ns. Dados de energia potencial
foram obtidos a cada 100 passos para célculo da capacidade calorifica a pressao constante.
A segunda simulacao foi uma simulag@o no ensemble NpT, com as mesmas configuragoes
que a equilibracao, com a temperatura variando de 298,15 K para 323,15 K de 5 em 5 K.
O sistema passou 2 ns em cada uma das temperaturas, com 2 ns de intervalo entre uma
temperatura e outra. Valores de densidade a cada 1000 passos foram amostrados para

observar seu comportamento com a temperatura.

Em seguida, uma producao no ensemble NV'T, com as mesmas condicoes de termostato
anteriores, foi conduzida por 10 ns. Dessa simulagao foram retirados dados de energia
potencial a cada 100 passos para célculo de capacidade calorifica a volume constante e as
posigoes de todos os atomos foram amostradas também a cada 100 passos para calculo das
funcoes de distribuicao radial, analise de ligagoes de hidrogénio e célculo dos coeficientes

de autodifusao. Por dltimo, uma simulagao no ensemble NVE por 10 ns foi conduzida para
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calculo da viscosidade, obtendo dados de componentes nao-diagonais do tensor tensao a

cada 5 passos.

4.5 CaAlculo de Propriedades

4.5.1 Densidade, Volume Molar de Excesso e Capacidades Calo-

rificas

A densidade faz parte do formato de saida padrao do LAMMPS, podendo ser calculada
diretamente a cada passo de tempo. Esses valores sao amostrados a cada 1000 passos de
simulagao e, ao final, calcula-se a média e o desvio padrao referente aquela temperatura.
Similarmente, o volume molar (inverso da densidade molar) também pode ser obtido em
cada passo. O volume molar em excesso ¢ a diferenca entre o volume de fato observado

para a mistura e o volume que ela teria se fosse uma solucao ideal:

VE =V —2,V] — 1,V (4.2)

Os dados de V sao obtidos das simulagoes das misturas no ponto eutético e V; e V5
sao obtidos através das simulagoes separadas dos componentes puros. Ja as capacidades
calorificas, tanto a pressao quanto a volume constante, nao sao propriedades médias de
equilibrio como a densidade, energia potencial e o volume molar, mas sim propriedades

associadas as flutuacgoes das propriedades de equilibrio, mais especificamente, da energia:

Ch — 0123,NVT (4.3)
V' NkpT? '
Cp — U2E,NpT (4.4)

NkgT? '

Em que 0% = (E?) — (E)?. Assim, calcula-se o valor do desvio quadratico médio da
energia no respectivo ensemble para obter a capacidade calorifica. Tal propriedade foi
calculada utilizando diferentes conjuntos de passos de tempo, tomando-se o valor médio

entre os conjuntos e o desvio padrao como incerteza.
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4.5.2 Fungoes de Distribuicao Radial e Ligagoes de Hidrogénio

As fungoes de distribuigao radial entre as particulas i e j representa a densidade numé-
rica da particula j ao redor da particula ¢ ao longo de uma distancia radial, normalizada
pelo valor da funcgao se essa distribuicao fosse uniforme. Tal fun¢ao é definida através da
probabilidade de encontrar um nimero de moléculas dn; em uma regiao do espago entre
rer+dr:

dn;j = 4mr?pg(r)dr (4.5)

Em que g(r) é a fungao de distribui¢ao radial. Neste trabalho, essa funcdo foi obtida
através da andlise das trajetorias no software TRAVIS (BREHM; KIRCHNER, 2011;
BREHM; THOMAS et al., 2020). Tanto fungoes entre dtomos especificos quando centro
de massas de moléculas foram obtidas. Ja as ligacoes de hidrogénio sao definidas como
interagoes direcionais, isto ¢, uma sequéncia de trés atomos, em geral doador-hidrogénio-
aceptor, que atingem um critério de distancia limite e angulo limite. Nesse estudo, foi
escolhida uma distancia limite de 3,5 A e um angulo limite de 35°. Essas analises foram
feitas utilizando o plugin de ligagdes de hidrogénio do VMD (HUMPHREY; DALKE;
SCHULTEN, 1996). Para isso, selecionam-se grupos de dtomos ou moléculas inteiras
que possam formar ligacoes de hidrogénio. Em cada configuragao presente na trajeto-
ria, 0 método verifica se ha conjuntos de trés dtomos (Doador-Hidrogénio-Receptor) que
satisfazem os critérios de distancia e angulos especificados para os grupos selecionados.
Para avaliar o tempo de vida dessas ligagoes, a funcao de autocorrelacao de ligacoes de

hidrogénio para cada par analisado foi calculada segundo a expressao:

> hij(to)hij(to +t) >

Ca(t) = < hij(to)?

(4.6)

Em que C,(t) é a funcdo de autocorrelagdo de ligacoes de hidrogénio e h;; é um
parametro binario que indica se os grupos i e j satisfazem os critérios estabelecidos para
considerar ligagao de hidrogénio. A soma é realizada considerando todos os possiveis
pares ¢ e 7. O tempo de vida das ligacoes é calculado através da integral da fungao de

autocorrelagao:

r= [ (€)= (Cute = o) (4.7)
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Em que 7 é o tempo de vida da ligacao de hidrogénio e C,.(t = 00) é o valor da fungao

de autocorrelagao em tempos suficientemente longos.

4.5.3 Coeficientes de Autodifusao e Viscosidade

As propriedades de transporte, em geral, sao associadas a estados fora do equilibrio, em
que hé um gradiente de massa, momento, energia ou espécie quimica presente no sistema.
No entanto, elas podem ser obtidas em simulagoes de equilibrio ja que podem ser inter-
pretadas como uma medida da efetividade da resposta do sistema a desvios nesse estado,
através da andlise de fungoes de autocorrelacgao (TUCKERMAN, 2010). As relacoes de
Green-Kubo sao utilizadas para calculo das propriedades de transporte utilizando fungoes
de autocorrelacao de propriedades termodinamicas apropriadas. No caso do coeficiente

de autodifusao, tal propriedade é a velocidade
1 [~ 1 &
D=- — () - v (0))dt 4.8
JAE VORI (4.9

Para a difusao, é comum transformar essa relagao integral em uma relagao diferencial

equivalente, através do uso da relacao de Einstein:
D= lim —— (|ri(t) — r;(0)”) (4.9)

O calculo do coeficiente de autodifusao é feito através de um ajuste linear do deslo-
camento quadratico médio, que apresenta comportamento linear para tempos suficiente-
mente longos. Esses deslocamentos sao calculados dividindo-se o tempo total de simula-
¢ao em intervalos menores que apresentam intersecao entre si. Dentro desses intervalos,
utilizam-se varios pontos como origens da funcao de autocorrelacao, gerando diferentes
funcoes das quais podem ser obtidos os valores médios de coeficientes de autodifusao e
desvio padrao. E comum desprezar os tempos iniciais do deslocamento quadratico médio,

nos quais a funcao nao presenta comportamentos lineares devido a efeitos balisticos.

Para o caso da viscosidade, é comum a utilizacao da relacao integral de Green-Kubo,

que utiliza a funcao de autocorrelacao entre os componentes nao-diagonais do tensor
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tensao, isto é,
V oo
n=-— (Pyy(t) Py (0))dt, (4.10)
kBT 0

em que a viscosidade pode ser calculada como uma média para todos os componentes
nao-diagonais do tensor. Como esse tensor é simétrico, utiliza-se somente os componen-
tes abaixo ou acima da diagonal. Observa-se que, na difusao, podem ser obtidos valores
médios para cada molécula de um determinado tipo no sistema, enquanto para a viscosi-
dade a propriedade analisada é do sistema como um todo. A frequéncia necessaria para
amostragem do tensor depende do decaimento da fungao de autocorrelacao e do passo de
tempo utilizado. No caso da viscosidade, essa frequéncia é elevada, com amostragens de

cinco em cinco passos.

O tempo total de simulagao para esse caso também é mais elevado, sendo necesséario
para obter uma boa qualidade estatistica. Como o tensor tensao apresenta flutuacoes
significativas ao longo da simulagao, o tempo de decaimento da fungao de autocorrelagao
é elevado, necessitando de simulagoes mais longas. Ainda assim, tal tensor tende a ter
flutuacoes consideraveis ao longo da simulagao, fazendo com que o tempo de correlagao
ainda assim seja elevado, necessitando de simula¢oes mais longas. O uso do ensemble
NVE para esse calculo colabora para amenizar esse efeito, visto que o uso de termosta-
tos introduz um viés que altera propriedades dinamicas do sistema, levando a maiores

flutuagoes no tensor tensao.

O céalculo da viscosidade, similarmente ao desvio quadratico médio, envolve a divisao
do tempo total de simulacao em intervalos menores. O tamanho desses intervalos é esco-
lhido de modo que seja suficiente para haver o decaimento da func¢ao de autocorrelagao.
Para melhorar a qualidade estatistica, sao utilizadas varias funcoes com diferentes ori-
gens de célculo. Essa abordagem contribui para que simula¢oes demasiadamente longas
nao sejam estritamente necessarias para a obtencao da viscosidade. Cada funcao obtida
¢ integrada e gera um valor de viscosidade, dos quais sao retirados o valor médio e o

desvio-padrao.
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Capitulo 5

Resultados e Discussao

5.1 Validacao do Campo de Forga

Apos a simulagao de equilibragao, os sistemas avaliados passaram por novas simula-
¢oes de modo a se obter propriedades termodinamicas. Observou-se que a dinamica de
equilibragao desses solventes é lenta, com tempos longos para obter configuragoes des-
correlacionadas. De fato, em comparagao a estudos anteriores conduzidos com sistemas
de cloreto de colina, que atingiam o equilibrio em simulagoes de 1,5 ns, em média, os
sistemas de fosfonio estudados precisavam de cerca de 3 ns para estabilizagao das propri-
edades. Como eles apresentam poucas propriedades fisicas catalogadas na literatura, a
validagao do campo de forca se baseou na comparacao com densidades obtidas experimen-
talmente por Kareem, Mjalli, Hashim e Alnashef (2010). Verificou-se-se que as densidades
simuladas apresentam desvios relativamente baixos em relagao aos dados experimentais,
com erros de cerca de 4%. Os valores de densidades simulados em funcao da tempera-
tura encontram-se na Figura 5.1. Observa-se que o [MTFF|Br+TFA apresenta a maior
densidade entre os sistemas, seguido pelo [MTFF|Br+GLI e [MTFF|Br+ETG. Em rela-
¢ao a dependéncia com a temperatura, a densidade diminui com seu aumento na faixa
estudada, como era esperado. Entretanto, tal diminuicao nao ¢é tao acentuada, princi-
palmente pra o [MTFF|Br+GLI. E notavel, ainda, que os valores obtidos por simulacio
subestimam a densidade dos dois primeiros sistemas, enquanto superestima a densidade

do [MTFF|Br+TFA.

Acerca do campo de forca utilizado, alguns comentarios devem ser destacados. Em
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Figura 5.1: Valores de densidade simulados e dados experimentais obtido por Kareem,
Mjalli, Hashim e Alnashef (2010). Os erros associados aos dados experimentais sdo da
ordem de 0.0001 g/cm?, nao sendo perceptiveis no gréfico.

primeiro lugar, o campo de forca GAFF é generalista, isto é, apresenta um conjunto de
parametros que se propoe a descrever diversos tipos de moléculas organicas consideradas
pequenas, nao sendo otimizado para um tipo de molécula em especifico. Moléculas de
interesse particular, como aminoacidos e peptideos em geral, apresentam um conjunto
proprio de parametros que otimizam suas propriedades e estrutura, possibilitando uma
melhor descricao de seu comportamento nas simulacoes. Como apresentado no Capitulo
2, existem alguns estudos que buscam otimizar parametros de campo de for¢a para sol-
ventes eutéticos profundos, muitas vezes tendo-se como base modelos generalistas como
o GAFF. No entanto, esse esfor¢o ainda é muito restrito a solventes baseados em clo-
reto de colina, nao havendo estudos com aqueles baseados em fosfonio. Desse modo, a
utilizagao do modelo GAFF se estabelece como um estudo inicial de dindmica molecular
desses solventes, abrindo espago para a conducao de um estudo posterior de parametri-
zacao de campos de forca. Para este trabalho, os resultados obtidos com o GAFF foram

considerados satisfatorios.
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Segundo, é preciso discutir a influéncia das cargas parciais na qualidade dos valores de
propriedades obtidos. Conforme abordado anteriormente, efeitos quéanticos de transferén-
cia de carga sao observados em solventes eutéticos profundos. Efeitos de transferéncia de
carga intramoleculares podem ser representados em dindmica molecular através de cam-
pos de forga polarizéveis. Ainda assim, existem transferéncias de carga intermoleculares,
cujo efeito é observado através de calculos quanticos. O custo computacional associado
aos campos de forca polarizaveis é muito maior que a utilizacao de cargas fixas, de modo
que, na pratica, faz-se um reescalonamento das cargas das espécias idnicas por um fator
em torno de 0,8 ou 0,9. A justificativa para essa pratica é que as forgas eletrostaticas sao
superestimadas utilizando cargas inteiras, por existir um efeito de transferéncia de carga
entre os fons presentes. Kssa pratica foi primeiramente utilizada para liquidos ionicos
(BHARGAVA; BALASUBRAMANIAN;, 2007), sendo também incorporada pelos estudos
de solventes eutéticos profundos. O fator 6timo é especifico para cada sistema e pode ser
encontrado através da conducao de simulacoes utilizando varios valores e comparando as
propriedades obtidas com dados experimentais. Devido a escassez de dados experimentais
de propriedades de facil calculo por dindmica molecular, a densidade foi escolhida como
critério para comparacao das cargas inteiras com as reescalonadas. Observou-se que, com
qualquer fator de reescalonamento de cargas menor que 1, os resultados de densidade
se afastavam dos valores experimentais para os trés sistemas estudados, sendo os melho-
res valores encontrados utilizando-se cargas originais. Assim, para as demais simulagoes
de produgdo, as cargas parciais originais, obtidas pelo método AM1-BCC (JAKALIAN;
BUSH et al., 2000; JAKALIAN; JACK; BAYLY, 2002), foram utilizadas.

Além das densidades, outra propriedade volumétrica foi analisada, o volume molar
em excesso (VF). A variacdo de VE com a temperatura para os trés sistemas estudados
encontra-se na Figura 5.2. Observou-se uma expansao de todos os sistemas com o processo
de mistura, indicado por volumes em excesso positivos. Essa propriedade permite avaliar
o efeito das interagoes cruzadas no sistema apds o processo de mistura. Como os valores
observados foram positivos, as interacoes cruzadas formadas apresentam distancias carac-
teristicas maiores que as presentes nos componentes puros, causando uma expansao do
sistema. Essa distancia caracteristica sera explorada na secao 5.2.2. Entre os diferentes
solventes, o [MTFF|Br+GLI apresentou maior expansao. Isso pode ser explicado tanto

pela natureza do doador de ligagoes de hidrogénio desse sistema, o que sera abordado
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nas proximas segoes, quanto pelo fato de ser o sistema com a composicao mais proxima
da equimolar, o que em termos puramente combinatorios facilita o estabelecimento de

interacgoes cruzadas entre os componentes da mistura.

504 © i !
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| e—= - : . . f— [MTFF]Br+GLI
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Figura 5.2: Valores de volume molar em excesso em funcao da temperatura para os trés
sistemas estudados.

As capacidades calorificas a volume constante e a pressao constante também foram
calculadas através das simulagoes. Tais propriedades sao de interesse industrial, pois me-
dem a quantidade de calor necessaria para que ocorra uma dada variacao de temperatura.
Nesse sentido, capacidades calorificas elevadas indicam uma boa capacidade do solvente
em absorver calor. Assim, solventes com essas caracteristicas podem ser uteis para rea-
¢oOes altamente exotérmicas e que necessitem de controle de temperatura. Os valores de
capacidades calorificas a 298,15 K, calculados através das simulagbes, encontram-se na

Tabela 5.1.

Tabela 5.1: Capacidades calorificas, a 298,15 K, dos solventes eutéticos profundos estu-
dados.

Sistema Cp (J/(mol.K)) Cy (J/(mol.K))
[MTFF|Br+ETG 2284 £ 3.3 2004+ 04
[MTFF|Br+GLI 264.0 £ 1.2 238.1 £ 0.8
IMTFF|Br+ TFA  217.6 £ 1.2 172.8 + 0.8

Observa-se que o [MTFF|Br+GLI apresenta o maior valor de capacidades calorifi-
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cas, seguida do [MTFF|Br+ETG e do [MTFF|Br+TFA. Tal ordenacao esta diretamente
relacionada a natureza da molécula utilizada como doadora de ligacoes de hidrogénio,
conforme constatado por Leron e Li (2012) no estudo conduzido utilizando solventes ba-
seados em cloreto de colina. Assim como nos solventes de colina, os sistemas contendo
glicerol apresentam as maiores capacidades calorificas, seguidos do sistema de etilenogli-
col. Além disso, as capacidades calorificas obtidas apresentam valores similares aos de
outros solventes eutéticos profundos reportados na literatura, podendo ser consideradas
como boas estimativas. Estudos de avaliacao do efeito da temperatura e da composicao
da mistura nas capacidades calorificas, como o conduzido por Zhu et al. (2020) para o
sistema de cloreto de colina e etilenoglicol, podem ser conduzidos, no futuro, de modo a

se obter modelos empiricos para uso na engenharia de processos.

Um outro aspecto deve ser abordado quando se trata de calculos de capacidades calo-
rificas por dindmica molecular. As capacidades calorificas sao propriedades associadas as

flutuagoes da energia no seu respectivo conjunto estatistico.

A média de tal energia, por sua vez, pode ser calculada a partir da funcao de particao
do ensemble e das relacoes termodinamicas. Para o caso candnico, assumindo-se que é
valida a separagao entre o movimento do centro de massa das moléculas e os graus de
liberdades internos (rotagao e vibragdo, por exemplo), tem-se que a fungdo de partigdo

pode ser representada como

[Qint (T)]

N
QN V.T) = AN 2y (N, V. ), (5.1)

em que ¢y (7T) é a fungao de partigdo dos graus de liberdade internos as moléculas, A
¢ o comprimento de De Broglie, associado & parte cinética do hamiltoniano do sistema,
e ZN(N,V,T) é a integral de configuragao, que contém a parte da energia potencial do

Hamiltoniano e é dada por
_u
Iy = /e 5T dr. (5.2)

A relagao termodinamica entre a energia total média e a funcao de particao é expressa

65



por

(B) = kpT? ( ag“f) " (5.3)

Escrita na forma da equagao (5.1), a fungao de parti¢ao dos graus de liberdade internos
nao esta explicita. Isso porque, em geral, tais movimentos, como a vibragao, apresentam
efeitos quanticos considerdveis que nao podem ser bem reproduzidos com os potenciais
classicos utilizados. Como tais funcoes dependem da temperatura, elas devem ser le-
vadas em consideracao no célculo das capacidades calorificas. Costuma-se realizar uma
corre¢ao para considerar efeitos quanticos nessas propriedades, obtendo estimativas mais
condizentes com a realidade. No entanto, como um estudo sisteméatico das capacidades
calorificas nao é o foco deste trabalho, tais corre¢oes nao foram realizadas, considerando
os resultados encontrados como boas estimativas para as propriedades reais dos solventes

estudados.

5.2 Analise Estrutural

O estudo da estrutura da fase liquida formada por solventes eutéticos profundos é fun-
damental para a compreensao dos mecanismos por tras de suas propriedades de interesse.
Nesse sentido, uma anélise de interacoes e distribuicao das moléculas foi realizada para

cada solvente eutético profundo estudado.

5.2.1 Ligacoes de Hidrogénio

A primeira parte da analise de estrutura realizada diz respeito a formacao de uma
rede de ligacoes de hidrogénio caracteristica para cada solvente. As analises dessa secao
foram inspiradas em analises de ligacoes de hidrogénio para outros sistemas de solventes
eutéticos profundos disponiveis na literatura (SHAH; MJALLI, 2014; NAIK; PAUL; BA-
NERJEE, 2019; PERKINS; PAINTER; COLINA, 2013, 2014). Aqui, busca-se evidenciar
as especificidades dos solventes baseados em fosféonio. A Tabela 5.2 ilustra a quantidade
média de ligacoes de hidrogénio nos sistemas estudados, sem diferenciar ligagoes entre

diferentes pares de moléculas. A segunda coluna expressa a quantidade total de ligacoes
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de hidrogénio encontrada em cada sistema. No entanto, nao é possivel comparar esses ni-
meros, ja que o nimero de moléculas utilizado em cada sistema é diferente. Duas formas
de normalizacao foram escolhidas para analise: dividir a quantidade pelo total de molé-
culas presentes no sistema e pelo niimero de moléculas doadoras presentes. Em termos
de moléculas quaisquer, observa-se que o [MTFF|Br+ETG apresentou a maior quanti-
dade de ligagdes, seguido de perto pelo [MTFF|Br+GLI e pelo [MTFF|Br+TFA, com
um namero mais baixo. A partir desses resultados, pode-se inferir que o etilenoglicol e o
glicerol tém maiores tendéncias de formar ligagoes de hidrogénio que a trifluoroacetamida.
E importante ressaltar que as ligacdes de hidrogénio dependem diretamente da natureza
da molécula utilizada como doadora, visto que sao as tinicas moléculas do sistema que
apresentam atomos de hidrogénio ligado a elementos suficientemente eletronegativos para
formarem as ligagoes. Portanto, tal métrica ainda nao é a mais adequada para medir a
tendéncia de formacao de ligagoes de hidrogeénio, ja que o [MTFF|Br+ETG apresenta uma
proporg¢ao maior de moléculas doadoras que o [MTFF|Br+GLI. Portanto, os fons fosfonio,

que pouco contribuem para a formacao dessas ligagoes, diminuem a média observada no

[MTFF|Br+GLL

Tabela 5.2: Numero médio de ligacoes de hidrogénio nos sistemas analisados.

Sistema Total Média por Molécula Média por Molécula Doadora
[MTFF|Br+ETG 1203.8 1.003 1.505
[MTFF|Br+GLI ~ 677.2 0.903 1.935
IMTFF|Br+TFA  507.6 0.508 0.634

De fato, a melhor métrica para analisar a eficiéncia de formacao de liga¢oes de hidro-
génio das moléculas doadoras é normalizar pela quantidade desse componente, visto que
todas as ligagoes desse tipo envolvem essas moléculas. Observa-se que o [MTFF|Br+GLI
apresenta a maior quantidade de ligagoes utilizando essa métrica, com uma diferenca ex-
pressiva em comparacao ao [MTFF|Br+ETG e o [MTFF|Br+TFA. Tal diferenca pode
ser explicada observando-se a dinamica de sua formagao nas moléculas doadoras. Uma
representagao esquemética encontra-se na Figura 5.3. Para o [MTFF|Br+GLI, tem-se
que o glicerol apresenta trés grupos hidroxila capazes de formar, cada um, uma ligagao
de hidrogénio. Essas interacoes se localizam em trés pontos distintos, embora vizinhos,
da molécula, que possui também flexibilidade para rotacao de modo a permitir que os

trés sitios possam ser ocupados nos critérios estabelecidos. No entanto, observa-se na
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Tabela 5.2 que cerca de 2 sitios ficam ocupados a cada instante de tempo, sugerindo que
o terceiro sitio fica inacessivel para outras moléculas receptoras. Na realidade, assumindo
que cada molécula ocupa apenas um sitio de ligagoes, nao héa glicerol e brometo sufici-
ente para ocupar os trés sitios. Ja o etilenoglicol apresenta as mesmas caracteristicas
do glicerol, porém com apenas duas hidroxilas, diminuindo o potencial de formacao de
ligacbes. Ainda assim, em boa parte das configuracoes analisadas havia duas ligacoes
por molécula, evidenciado pela média ser maior que a unidade. No caso da trifluoroace-
tamida, a quantidade de ligagoes formadas é consideravelmente menor que o nimero de
sitios, ja que o grupo amida presente na molécula apresenta dois hidrogénios capazes de
formar ligacoes e a média de ligagoes por molécula é de em torno de 0.634. Dois fato-
res contribuem para a baixa formagao de ligagoes nesse sistema. Em primeiro lugar, é
preciso levar em consideracao a estrutura da molécula. Os tnicos dtomos de hidrogénios
da molécula sao os dois presentes no grupo carboxamida. Como ambos estao ligados ao
mesmo atomo eletronegativo, ha um efeito de impedimento estérico para formacao das
interacgoes direcionais. Sendo assim, a regiao de formagcao de ligacoes de hidrogénio para
os dois hidrogénios apresenta um overlap, fazendo com que a probabilidade de se obter
uma conformacao de trés moléculas favoravel para formar duas ligagoes de hidrogénio seja
baixa. Isso é ainda mais refor¢ado pelo fato do nitrogénio estar ligado a uma carbonila,
cuja estrutura é plana e nao apresenta muita flexibilidade. Em segundo lugar, é preciso
levar em consideracao o ambiente quimico em que essa molécula se encontra. Por estar
na proporgao 1:8, o [MTFF|Br+TFA apresenta menos moléculas receptoras como os fons
fosfonio e, principalmente, o fon brometo, que por ser se tratar de um dnico 4&tomo nao
enfrenta complicagoes de orientacao para a formacao de ligagoes. Sendo assim, a maior
parte das ligagoes presentes nesse sistema envolve duas moléculas de trifluoroacetamida,
cujos atomos receptores sao praticamente os mesmos dos doadores, apresentando proble-
mas de orientagao e impedimento estérico para alinhar as duas moléculas idénticas na
orientacao necessaria para formar a ligacao. A analise do tipo de par envolvido nas liga-
¢oes de hidrogénio sera feita adiante. Esses dois fatores contribuem para que a rede de
ligagoes de hidrogénio formada no [MTFF|Br+TFA seja menos expressiva que nos demais
sistemas estudados. Tal dificuldade esté representada na Figura 5.3, em que se observa
que as moléculas de etilenoglicol e glicerol apresentam mais espaco para formagao das

interagoes que a molécula de trifluoroacetamida.
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Figura 5.3: Representacao esquemética de ligacoes de hidrogénio entre as moléculas doa-
doras e o fon brometo. (a) [MTFF|Br+ETG; (b) [MTFF|Br+GLIL; (¢) [MTFF|Br+TFA.
Cinza - Carbono; Branco - Hidrogénio; Vermelho - Oxigénio; Rubro - Brometo; Violeta -
Nitrogénio; Azul - Flaor

Além da anélise de ligacoes de hidrogénio totais, também foram obtidos dados para
cada par de interacao possivel. A Tabela 5.3 contém a quantidade média de ligacoes
em relagao as moléculas envolvidas, assim como o seu tempo médio de vida, além dos
resultados obtidos para os componentes quando puros. A figura 5.4 representa esses

dados de forma grafica, facilitando a visualizagao para cada sistema.

E importante destacar que nao foram considerados os pares formados pelos fons fosfo-
nio e brometo, visto que tais moléculas nao apresentam atomos eletronegativos ligados
a atomos de hidrogénio e, portanto, nao podem atuar como doadoras. Para o caso dos
sistemas com moléculas doadoras puras, a quantidade delas foi equivalente aquela pre-
sente nos sistemas de solventes eutéticos profundos. Como todas as ligagdes envolvem
tais moléculas, comparar a quantidade de ligagoes estabelecendo um ntimero fixo de mo-
léculas doadoras foi considerada uma métrica apropriada. Observa-se que, para os casos
do [MTFF|Br+ETG e do [MTFF|Br+GLI, foram formadas mais ligagoes entre a molé-
cula doadora e o anion brometo, seguidas de interacoes entre moléculas doadoras e, por
ultimo, em menor quantidade, interagoes entre o cation fosfénio e a molécula doadora.

De fato, a formacao dessas interagoes cruzadas que nao estao presentes nos componentes
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Figura 5.4: Numero médio de ligagoes de hidrogénio classificadas pelo par de moléculas
envolvido para o os sistemas estudados.

isolados é um dos fatores que contribuem para a nao idealidade da fase liquida (ABBOT'T;
CAPPER et al., 2003; PERKINS; PAINTER; COLINA, 2014). Observa-se que, em com-
paragao com os componentes quando puros, o numero de ligacoes de hidrogénio aumentou
para o [MTFF|Br+ETG, sugerindo que as ligagdoes ETG-Br e ETG-MTFF sao mais pro-
véaveis de serem formadas nos sistemas de solvente eutético que as interagoes ETG-ETG
no etilenoglicol puro. De fato, o fon brometo é uma espécie de menor tamanho e de um
inico atomo, nao apresentando problemas de conformacao para o estabelecimento das
ligagoes. Ainda assim, para o caso do [MTFF|Br+GLI, o total de ligagoes, isto é, a soma
da quantidade de cada tipo, nao teve variagoes muito significativas, apenas uma leve
diminuicao. Isso pode ser explicado através da expansao observada com os volumes em
excesso, conforme representado na figura 5.2. A distancia média entre as moléculas, no

geral, aumentou com o processo de mistura, fazendo com que menos interagoes atinjam
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Tabela 5.3: Numero médio e tempo de vida das ligagoes de hidrogénio classificadas por
tipo de moléculas envolvidas.

Ntamero médio de ligagoes Tempo de Vida (ps)

[MTFF|Br+ETG

ETG-Br 733.3 23.63
ETG-ETG 398.9 1.48
ETG-MTFF 71.6 0.21
Total 1203.8
[MTFF|Br+GLI
GLI-Br 417.7 25.92
GLI-GLI 206.3 1.98
GLI-MTFF 53.2 0.28
Total 677.2
[MTFF|Br+TFA
TFA-Br 84.8 1.37
TFA-TFA 364.9 1.08
TFA-MTFF 57.9 0.15
Total 507.6
Substancias Puras
ETG-ETG 1086.7 4.33
GLI-GLI 700.1 15.55
TFA-TFA 617.2 0.31

os critérios para formagao de ligagoes de hidrogénio.

Avaliando o sistema contendo apenas a molécula doadora, observa-se que ocorre uma
diminuicao consideravel na quantidade de interacoes doador-doador em favor das inte-
racoes doador-anion, e até mesmo doador-ciation em menor ntimero. Essa substituicao
do tipo de interagao predominante pode ser um fator fundamental para explicar o com-
portamento singular desses sistemas na composicao eutética. Por exemplo, a expansao
observada pode ser causada por um aumento no ordenamento do sistema, aliado a for-
magao de interacoes cuja distancia tipica é maior que as dos componentes isolados. Essa

analise sera feita na secao 5.2.2 por meio de fung¢oes de distribuicao radial.

As tendéncias observadas para o [MTFF|Br+ETG e o [IMTFF|Br+GLI nao sao repro-
duzidas pelo [MTFF|Br+TFA, que ainda apresenta como interagdo predominante aquela
entre duas moléculas doadoras. No geral, a quantidade de ligagoes de hidrogénio tem um
decréscimo significativo em relacao a trifluoroacetamida isolada. Embora o sal organico
esteja presente em uma quantidade reduzida em relacao aos outros sistemas, o acrés-
cimo desse componente causa um rompimento da rede de interacao da trifluoroacetamida

pura, nao havendo pares i6nicos de sal suficientes para a formacao de uma nova estrutura
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como nos outros sistemas, apenas uma diminuicao da extensao da rede ja existente. De
fato, o nimero de interacoes TFA-TFA ainda é significativamente maior que as interagoes

TFA-Br e TFA-MTFF, ao contréario dos outros sistemas.

A anélise de fungoes de autocorrelacgao de ligagoes de hidrogénio também fornece infor-
macgoes importantes acerca da estrutura dos solventes estudados. As fungoes de autocor-
relagao encontram-se na figura 5.5. Os valores de tempo de vida das ligagoes, calculados
através da integral dessas fungoes, encontram-se na tabela 5.3 ja apresentada. Embora a
figura 5.5 mostre apenas a fungao até 100 ps, todas as integragoes foram feitas utilizando
2 ns como tempo de integracao para garantir o decaimento da fun¢ao e a convergéncia
da integral. Observa-se que, para o [MTFF|Br+ETG e o [MTFF|Br+GLI, as interagoes
entre brometo e molécula doadora apresentam o decaimento mais lento da funcao de au-
tocorrelacao, fato que leva a um tempo de vida mais longo que as demais ligacoes. Isso
indica que as interacoes formadas entre essas espécies sao mais duradouras que as demais
interacoes, as quais se formam e se quebram mais rapidamente. E notével, também, que
as interacoes entre cation e molécula doadora apresentem os tempos de vida mais redu-
zidos, cerca de 100 vezes menores que os das interagoes predominantes. Isso evidencia a
dificuldade de manter a orientagao necessaria para que as moléculas atinjam o critério de
ligagao de hidrogénio. Em comparacao com os componentes isolados, as interagoes entre
moléculas doadoras tem uma notavel diminuicao de tempo de vida, principalmente para
o [MTFF|Br+GLI em comparagao ao glicerol puro. Isso demonstra que as interagoes
anion-doador sao preferenciais em relagao as interagoes doador-doador, principalmente
no caso do glicerol, que tem trés sitios de formagao dessas ligagoes, evidenciando que,
por questoes de tamanho e orientacao, o fon brometo tem maior probabilidade de ocupar
efetivamente as regioes restritas para formacao das ligacoes. A formacao de ligacoes com
maiores tempos de vida sugere uma diminui¢ao na mobilidade das moléculas, principal-
mente da molécula doadora, visto que o par estd confinado por mais tempo na regiao
que atende aos critérios para identificagao de ligagoes de hidrogénio. Essa formagao de
uma rede de ligacoes mais bem definida e duradoura é um dos principais fatores para a
nao-idealidade desses sistemas, sendo um aspecto dificil de representar corretamente em

equacgoes de estado e modelos de energia livre de excesso.

Embora seja um sistema com caracteristicas diferentes dos demais, o [MTFF|Br+TFA

apresentou um comportamento similar, porém menos acentuado que o dos demais. Ainda
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Figura 5.5: Fungoes de autocorrelacao de ligagoes de hidrogénio para os sistemas estuda-
dos.

que menos numerosas, as interagoes anion-doador tém maior tempo de vida que as intera-
¢oes doador-doador predominantes. Uma das possiveis causas para esse comportamento
é a propria distribuicao das moléculas no sistema, que dependem de fatores combinatoé-
rios. Como existem mais moléculas de trifluoroacetamida no sistema, a probabilidade de
formacao do par doador-doador é maior, havendo mais encontros entre essas moléculas.
Ainda assim, a interacao anion-doador, quando formada, apresenta maior tempo de vida.
Isso sugere que, se a composicao eutética apresentasse maior proporgao de sal organico,
as interacoes anion-doador se potencializariam. No entanto, a composi¢ao estudada é
a eutética segundo os experimentos de Kareem, Mjalli, Hashim e Alnashef (2010). Ao
contrario dos demais sistemas, observou-se um aumento do tempo de vida das interagoes
doador-doador em relagao ao componente isolado. Embora em menor quantidade, as in-
teracoes sao mais duradouras, evidenciando que a estrutura do solvente eutético ¢ menos

dindmica que a do TFA puro, sugerindo uma redugao da mobilidade.
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5.2.2 Funcoes de Distribuicao Radial

Apos a anélise das interagoes predominantes, é preciso conhecer como essas interagoes
se distribuem no espaco. As funcoes de distribuicao radial tem como objetivo fornecer
informacoes acerca do ambiente quimico que cerca um determinado componente. Essa
informagao é importante para o desenvolvimento de modelos termodinadmicos de energia
livre em excesso e equacoes de estado, pois essas informacoes fazem parte da integral de
configuracao presente na fungao de particao candnica. O modelo de Margules, por exem-
plo, assume que a distribuicao dos componentes na solugao é aleatéria, uma aproximagcao
que nao é adequada para sistemas altamente nao ideais e que apresentam caracteristicas
associativas como os solventes eutéticos profundos (HILL; GILLIS, 1986). A fungao de
distribuicao radial avalia a razao entre a densidade radial que de fato ocorre no sistema e
a densidade caso a distribui¢cao de moléculas fosse uniforme. Com isso, é possivel avaliar
tanto a frequéncia de uma determinada interacao em relacao as outras como sua distancia
caracteristica. Também se pode verificar se ocorre a formacao de mais de uma camada

de atomos similares ao redor da particula central analisada.

As funcoes de distribuicao radial obtidas para analise levam em consideragao os a&tomos
de interesse para o sistema de solventes eutéticos profundos, isto é, aqueles envolvidos
na formacao de ligacoes de hidrogénio. Por exemplo, atomos de oxigénio e nitrogénio
ligados a atomos de hidrogénio disponiveis para ligagao sao considerados como particulas
centrais, assim como o fon brometo. As particulas analisadas ao longo da distancia sao os
hidrogénios de diferentes tipos presentes no sistema, tanto na molécula de fosfénio quanto
nas doadoras. Também compararam-se os sistemas de solventes eutéticos profundos com

os sistemas de sal organico puro e espécie doadora pura.

As funcgoes de distribuicao radial obtidas para todos os sistemas encontram-se na figura

0.6.

Alguns fatores chamam atengao nas fungoes obtidas. Observa-se que a primeira coluna
de imagens, que correspondem aos atomos eletronegativos com os hidrogénios presentes
em outras moléculas doadoras, apresentam uma reducao consideravel ao se comparar o
SEP com o sistema puro, principalmente para o [MTFF|Br+ETG e [MTFF|Br+GLI. No
primeiro caso, a redugao ¢ ainda mais acentuada. Isso demonstra que a densidade das inte-

racgoes doador-doador diminui no sistema de solvente, conforme ja foi observado na anélise
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Figura 5.6: Funcgoes de distribuigao radial para os sistemas estudados.
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de ligagoes de hidrogénio. Ja no caso do [MTFF|Br+TFA, o pico associado ao nitrogénio
com os hidrogénios de outras moléculas de TFA apresenta um ligeiro aumento, represen-
tando um aumento da densidade dessas interacoes. No entanto, dois outros fatores sao
observados: ocorre um deslocamento do pico para distancias maiores e um alargamento
dele, gerando dois picos com baixa resolucao entre si. O primeiro efeito pode explicar
a diminuicao de ligacoes de hidrogénio TFA-TFA observada, visto que esse aumento na
distancia caracteristica pode fazer com que o critério de distancia para ligagoes de hidro-
génio nao seja alcancado. Ja o segundo efeito sugere que no solvente eutético profundo
ocorre uma conformacao diferente em relagao ao sistema puro, ji que as moléculas de
TFA apresentam maior densidade radial com o outro atomo de hidrogénio presente no
grupo amida. Em relagao as funcgoes que envolvem os dtomos eletronegativos com outros
atomos das moléculas doadoras, os picos tem menor intensidade, muito préximo da densi-
dade uniforme. Isso significa que os atomos eletronegativos tendem a se orientar voltados

para os grupos hidroxila e amida, buscando a formagao de ligacoes de hidrogénio.

As interagoes entre o anion brometo e os hidrogénios presentes no céation fosfoénio
também foram analisadas. Para todos os sistemas, verifica-se que ha uma reducao consi-
deravel na intensidade dos picos em relacao ao sal organico puro. Isso evidencia a menor
importancia dessas interagoes para os SEPs em relagao as interagoes cruzadas e as doador-
doador. Observa-se, ainda, uma maior densidade para a interagao entre o brometo e os
hidrogénios ligados a carbonos aromaticos, justificada pela maior quantidade desses &ato-
mos no sistema. Os hidrogénios ligados ao grupo metil também apresentam densidade
similar, sendo na mesma intensidade para o [MTFF|Br+TFA. Como tanto o anion bro-
meto quanto o céation fosfonio estao presentes em baixa quantidade no sistema, nao se
observa orientacao preferencial para essa interagao. Para esses hidrogénios, percebe-se um
pico secundério a uma distancia de cerca de 5 A. Isso demonstra que os atomos de hidro-
génio do grupo metil estao mais proximos um dos outros que os hidrogénios arométicos,

cuja densidade é mais distribuida ao longo da distancia.

As interagoes cruzadas anion-doador em todos os sistemas apresentaram a maior den-
sidade quando se toma o brometo como particula central. Isso significa que o atomo
de brometo estd muito mais envolvido com interacoes brometo-doador em comparacao
as interagdes brometo-cation, que sao caracteristicas do sal organico. A intensidade dos

picos varia de acordo com o sistema, chegando a valores acima de 10 vezes a densidade
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uniforme para todos eles. A maior densidade ¢ no sistema [MTFF|Br+ETG, com 18 ve-
zes o valor da densidade uniforme. Assim, a estrutura dos solventes eutéticos profundos
envolve a substitui¢ao das interagoes presentes em comparagao aos componentes quando
puros, favorecendo interagoes cruzadas. Mesmo para o sistema [MTFF|Br+TFA, cuja in-
teracao predominante é a TFA-TFA, observa-se que os dnions brometos dedicam-se muito
mais para a formagao de interagoes Br-TFA em relagao as Br-MTFF. No entanto, como a
quantidade de anions brometo é muito menor que a de moléculas de trifluoroacetamida,

a interacao TFA-TFA ainda é a mais numerosa, embora tenha menor tempo de vida.

Por fim, vale ressaltar a mudanca de distancia caracteristica de interagao. Entende-se
por esse conceito o valor de distancia radial entre o &tomo central e o primeiro pico da fun-
¢ao de distribui¢ao. Para os sistemas de [MTFF|Br+ETG e [MTFF|Br+GLI, a distancia
caracteristica para as interacoes doador doador é ligeiramente menor que 2 A, enquanto
as interacoes brometo-doador ocorrem em cerca de 2,5 A. Como tais interacdes sio as
mais numerosas para o sistema de SEP e dos componentes puros, percebe-se um aumento
na distancia da interacao predominante, o que pode explicar a expansao verificada pelos
volumes molares de excesso. Em contrapartida, a interagao cation-brometo tem distancia
caracteristica ainda maior, em cerca de 3,5 A Ocorre, portanto, um efeito de compensacao.
Como muitas interagoes doador-doador sao substituidas por dnion-doador no sistema, o
efeito de expansao predomina, ja que a redugao no nimero de interagoes cétion-anion é
menor. Isso pode ser observado especialmente comparando esses dois sistemas, ja que a
redugao na intensidade dos picos cation-anion ¢ menor para o sistema [MTFF|Br+GLI,
causando uma expansao mais acentuada. Ja para o sistema de [MTFF|Br+TFA, como o
as interagoes TFA-TFA apresentam um aumento em sua distancia caracteristica, o efeito
da substituicdo é contrario, diminuindo as distancias presentes no sistema. Ainda assim,

o sistema sofre uma ligeira expansao, embora menos acentuada que nos demais.

5.3 Propriedades de Transporte

As propriedades de transporte sao aquelas associadas a transferéncia de momento,
energia e espécie quimica ao longo de uma fase. Os fenémenos de transporte estao as-
sociados a gradientes de propriedades, isto é, estados fora do equilibrio. No entanto, no

contexto da teoria de resposta linear, tais propriedades podem ser consideradas como
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respostas a flutuagoes de primeira ordem do estado de equilibrio (TUCKERMAN, 2010).
Isso permite que elas sejam calculadas a partir de simulagoes de equilibrio de sistemas
de interesse, avaliando a funcao de autocorrelacao de certas propriedades microscopicas.
Nesse sentido, as simulagoes utilizadas para o calculo das propriedades de transporte nao
exigem condigoes especificas, podendo ser utilizadas para obter outras propriedades como
capacidades calorificas e fungdes de distribuigao. Outros métodos para calculo dessas
propriedades existem e sao denominados métodos de nao-equilibrio, ja que eles impoem
modificagoes nas equagoes de movimento ou nas condigoes de contorno (DAIVIS; TODD,
2006; MULLER-PLATHE, 1999; CUMMINGS; EVANS, 1992). Desse modo, uma si-
mulacao desse tipo tem como tinico objetivo o calculo de uma dessas propriedades, nao

podendo ser utilizada para outros fins.

Embora os métodos de equilibrio sejam rigorosamente corretos, a obtengao de propri-
edades de transporte através desses métodos nao é trivial. Maginn et al. (2019) estabele-
ceram um manual de boas praticas com objetivo de evidenciar as principais fontes de erro
e maneiras de melhorar o célculo dessas propriedades. Fatores como efeitos de tamanho
finito da caixa de simulacao, frequéncia de amostragem de dados e extensao de tempo da

simulagao apresentam um impacto significativo nas propriedades calculadas.

Tais métodos foram aplicados para a obtencao dos coeficientes de autodifusao e da
viscosidade dos sistemas estudados. Foi realizada, também, uma avaliacao da qualidade
dos resultados obtidos através deles, discutindo-se limitacoes e sugestoes que busquem

melhorar tais resultados.

5.3.1 Coeficientes de Autodifusao

Os coeficientes de autodifusao estao relacionados & mobilidade das moléculas quando

o sistema se encontra em equilibrio.

Como mostrado na segao 4.5.3, seu célculo é realizado através de um ajuste linear
para o deslocamento quadratico médio do centro de massa de cada molécula, sendo feita
uma média de todas as moléculas de cada componente. O deslocamento quadratico médio
apresenta comportamento linear. Entretanto, verifica-se que existe um atraso devido a
efeitos balisticos para atingir a linearidade. Como forma de ilustracao, o comportamento

do deslocamento quadratico médio e o ajuste realizado encontram-se na Figura 5.7 para
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o etilenoglicol no [MTFF|Br+ETG.

<ws BTG
0.4 4 —— Ajuste Linear

—— Comportamento Balistico
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y = 0.002536x + 0.190056
% - R? = 0.9976
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i1 7
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Figura 5.7: Gréafico do deslocamento quadratico médio (MSD) em fungao do tempo de
correlagao para o etilenoglicol no [MTFF|Br+ETG

Dessa forma, uma parte inicial dos dados é desprezada para nao prejudicar o ajuste.
Para isso, é necessario verificar que o nimero de pontos restantes seja suficiente para
produzir um bom ajuste, o que foi feito nos calculos. Observa-se, na figura, que de fato o
comportamento nos primeiros tempos de correlagao é amplamente diferente do linear, com
um tempo de 20 ps necessario para se chegar a esse comportamento. Coincidentemente,
esse tempo de correlacao é similar ao observado para o tempo de vida da ligagao ETG-
Br, indicando que essas interacoes podem influenciar o deslocamento quadrético médio
das moléculas. Observa-se que, apés o tempo de 20 ps, a curva assume uma tendéncia
linear, como representado pela reta de ajuste que apresenta coeficiente de correlagao muito

proximo da unidade.

Os valores de coeficientes de autodifusao calculados encontram-se na Tabela 5.4. Tais

Tabela 5.4: Coeficientes de autodifusao dos componentes das misturas a 298,15 K.

D (10! m?/s)

Sistema MTFF Br ETG GLI TFA
[MTFF|Br+ETG  0.634 + 0.002 1.820 4 0.005 2.535 £ 0.006
[MTFF|Br+GLI  0.0894 +0.0005  0.234 £ 0.001 3.430 = 0.009
[MTFF|Br+TFA  2.212 +0.004 3.641 £ 0.005 6.085 £ 0.009
Puro 0.1178 +0.0005 0.1329 4+ 0.0006 18.445 4+ 0.002 0.906 4 0.001 36.405 % 0.009
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valores estdo na ordem de grandeza de 107 m?/s, que é esperada para tal propriedade
que, no geral, apresenta valores menores que os dos coeficientes de difusao quando ha

gradiente de concentracao.

De fato, os valores obtidos sao da mesma ordem dos coeficientes de autodifusao para os
solventes eutéticos profundos baseados em cloreto de colina reportados por Perkins, Pain-
ter e Colina (2013). Comparando os sistemas entre si, observa-se que o [MTFF|Br+TFA
apresenta a maior mobilidade dos trés sistemas, seguido do [MTFF|Br+ETG e por altimo
do [MTFF|Br+GLI. Essa ordem esta diretamente relacionada a formagao de ligagoes de
hidrogénio, ja que tais ligacoes apresentam critérios de distancia e angulo restritos. Os
sistemas que apresentam ligacoes de hidrogénio em maior quantidade e com maiores tem-
pos de vida, portanto, apresentam menor mobilidade no geral. Assim, o [MTFF|Br+TFA
apresenta a maior mobilidade. Ja entre o [MTFF|Br+ETG e o [MTFF|Br+GLI, observa-
se que o [MTFF|Br+GLI apresenta as liga¢goes com maior tempo de vida, o que sugere
que as moléculas envolvidas tendem a passar mais tempo proximas, levando a uma menor
mobilidade. Em termos de comparacao entre os componentes de cada mistura, observou-
se que o cation fosfonio apresenta a menor mobilidade no geral, o que é esperado visto
que é a maior molécula presente no sistema, o que dificulta sua movimentacao. No en-
tanto, esse comportamento nao é observado para o fon brometo, que por ser o menor
componente deveria ter a maior mobilidade. Isso se deve ao fato de outros fatores serem
importantes para a mobilidade. Destaca-se, principalmente, a quantidade e a intensidade
das interacoes em que cada molécula esta envolvida. Ao avaliar o niimero de ligagoes de
hidrogénio, observa-se que praticamente todos os fons brometo fazem parte de ligacoes
doador-anion, enquanto as moléculas de doador tendem a se dividir em outros tipos de
interacao. Como se tratam das interagoes de maior tempo de vida, os &nions brometo
sao mais afetados em sua mobilidade, j4 que as moléculas doadoras nao envolvidas nessa
interagao contribuem para um maior valor de mobilidade. Em comparacao com os sis-
temas puros, tendéncias opostas foram observadas para o sal organico e para a molécula
doadora. As mobilidades do cation fosfoénio e do &nion brometo tenderam a aumentar
em todos os casos apOs a mistura, com excegao do cation fosféonio no [MTFF|Br+GLI.
Esse aumento de mobilidade é esperado, visto que o sal organico é um sistema soélido
a temperatura ambiente, enquanto o solvente eutético profundo é uma fase liquida nas

mesmas condigoes. A redugao observada para o céation fosfonio no [MTFF|Br+GLI pode
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ser explicada pelo fato da ligacao GLI-MTFF ter o maior tempo de vida, embora ainda
reduzido, entre todas as interagoes doador-cation analisadas. Além disso, observa-se que a
rede de ligagoes formada no [MTFF|Br+GLI é a de maior tempo de vida em comparagao
com os outros SEP, fazendo com que a molécula de fosfénio nao seja capaz de romper as

interacgoes direcionais, reduzindo sua mobilidade.

Em relacao as moléculas doadoras de ligacoes de hidrogénio, observa-se que o eti-
lenoglicol e a trifluoroacetamida apresentaram reducoes considerdveis de mobilidade em
relacao ao seu estado puro, o que é esperado visto que o tempo de vida das ligagoes for-
madas nos solventes eutéticos é maior que nos puros. Para o glicerol, no entanto, houve

um aumento de mobilidade.

Acerca da qualidade dos valores obtidos de coeficientes de autodifusao, é importante
ressaltar alguns fatores que influenciam nesses valores. Em dinamica molecular, o prin-
cipal efeito observado para os coeficientes de autodifusao é o de tamanho finito, relativo
ao nimero de moléculas presentes no sistema. Isso porque as simulagoes sao realizadas
utilizando condig¢oes de contorno perioédicas. Tal periodicidade introduz um erro nos va-
lores calculados, j4 que nao representa corretamente um fluido volumar. Maginn et al.
(2019) estabelecem dois métodos para corregao de efeito de tamanho finito. O primeiro
leva em consideragao a dependéncia linear que o coeficiente de autodifusao calculado com

/3 em que N é o namero de

condicoes de contorno peridédicas apresenta em relacao a N~
moléculas presente no sistema. Como as simulagoes com diferentes niimeros de moléculas
sdo conduzidas na mesma densidade, N~/3 se torna proporcional ao inverso do compri-
mento da caixa de simulagao. Os valores podem, entao, ser extrapolados por um ajuste

1/3 tendem a 0 e, portanto, N tende a infinito. No

linear para a condicao em que N~
entanto, esse método requer diversas simula¢oes com caixas de diferentes tamanhos para
que o ajuste tenha dados suficientes, elevando o custo computacional. Outra solugao ¢ a
utilizagao de uma corre¢ao analitica proposta por Yeh e Hummer (2004), que fornece os

coeficientes para um fluido volumar a partir de um coeficiente com tamanho finito usando

a relagao
kgT¢

Dyo=D —
Lt 67mnL

(5.4)

em que D, é o coeficiente de autodifusao do fluido volumar, Dy, é o coeficiente calculado

com um sistema de dimensao caracteristica L, n é a viscosidade do sistema e £ é uma
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constante adimensional cujo valor é de 2.837298. A principal desvantagem desse método
é a necessidade de obtencao da viscosidade a priori, que também é uma propriedade de
dificil calculo. A correcao proposta por Yeh e Hummer apresentou bons resultados para
misturas de metano e n-hexano em altas pressoes, fornecendo valores consistentes para

simulagoes com diferentes tamanhos (SANTOS et al., 2020).

Como o presente trabalho busca uma visao geral dos sistemas de solventes eutéticos
profundos e da viabilidade do uso da dindmica molecular para o calculo de propriedades
de interesse, nao foram avaliados efeitos de tamanho finito para os coeficientes de auto-
difusao. Devido ao custo computacional elevado para realizar simulagoes com diferentes
tamanhos de sistema e ao fato de que dados experimentais de coeficientes de autodifusao
nao estao disponiveis na literatura para esses sistemas, nao é possivel comparar o beneficio
do aumento do sistema nos valores obtidos. A correcao de Yeh-Hummer foi utilizada com
os valores experimentais de densidade fornecidos por Kareem, Mjalli, Hashim e Alnashef
(2010). Os valores encontram-se na tabela 5.5 abaixo. Observa-se uma alteragao signi-
ficativa nos valores referentes ao [MTFF|Br+ETG e [MTFF|Br+TFA, mas sem alterar
a ordem de grandeza. Ja para o [MTFF|Br+GLI, a corre¢ao teve menor impacto pois a

viscosidade dese sistema é consideravelmente maior que dos demais.

Tabela 5.5: Coeficientes de autodifusao dos componentes das misutras a 298,15 K com a
corre¢gao de Yeh-Hummer utilizando as viscosidades experimentais.

D (10" m?/s)

Sistema MTFF Br ETG GLI TFA
[MTFF|Br+ETG  0.7361 £0.002 1.922 4+ 0.005 2.637 + 0.006
[MTFF|Br+GLI  0.0921 4+ 0.0005 0.236 4 0.001 3.433 £+ 0.009
[MTFF|Br+TFA  2.298 +0.004  3.727 4+ 0.005 6.171 £ 0.009

5.3.2 Viscosidade

Assim como a densidade, dados experimentais de viscosidade foram obtidos por Ka-
reem, Mjalli, Hashim e Alnashef (2010) para os sistemas estudados. Esses valores serao
utilizados como métrica para avaliar a eficiéncia das técnicas disponiveis em dinamica

molecular, assim como a qualidade do modelo utilizado para as interagoes.

Como descrito na sec¢ao 4.5.3, a viscosidade é calculada em uma simulagao de equili-

brio através da relagao de Green-Kubo, que envolve a integral da fun¢ao de autocorrelagao
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dos componentes do tensor tensao. Enquanto os coeficientes de autodifusao possibilitam
realizar a média para cada molécula, ja que o deslocamento quadratico médio é calculado
individualmente, a viscosidade envolve uma propriedade caracteristica do sistema como
um todo, nao permitindo melhorar sua estatistica percorrendo todas as moléculas. Isso
faz com que sejam necessarios tempos de simulagao mais longos que no caso da autodifu-
sao, para melhorar a qualidade estatistica dos valores calculados. Em geral, apenas trés
componentes nao-diagonais do tensor tensao sao usados para a média da viscosidade. No
entanto, Maginn et al. (2019) recomendam o uso de todos os componentes do tensor com
o objetivo de aprimorar a qualidade estatistica da estimativa. Em comparacao com os
coeficientes de autodifusao, a viscosidade nao sofre efeitos acentuados devido ao tamanho
finito do sistema, nao necessitando de uma diversidade de simulagoes em diferentes ta-
manhos ou de um corregao analitica. Entretanto, é recomendado realizar o calculo para

dois tamanhos diferentes e comparar se ha um desvio significativo no valor obtido.

O tempo necessario para o decaimento da funcao de autocorrelagao varia com o valor de
viscosidade e com a natureza da dinamica do sistema estudado. No caso de liquidos i6nicos
e solventes eutéticos profundos, a dinamica do sistema é lenta, levando & necessidade
de um tempo de simulacao longo para equilibracao e de amostragem do tensor. Além
disso, alguns solventes eutéticos profundos apresentam valores de viscosidade ainda mais
elevados que liquidos i6nicos (ZHANG; DE OLIVEIRA VIGIER et al., 2012), o que faz
com que a simulacdo tenha que ser ainda mais longa para a convergéncia da integral. E
importante ressaltar a diferenca entre o tempo de correlacao e o tempo total da simulacao.
Enquanto o tempo total de simulacao é calculado diretamente pelo niimero total de passos
multiplicado pela magnitude de cada passo de tempo, o tempo de correlagao é o tamanho

do intervalo de referéncia necessario para o decaimento da funcao de autocorrelacao.

O tempo total de simulacao ¢ dividido em intervalos. As fungbes de autocorrelagao
sao obtidas com multiplas origens e intersecao entre os pontos, e uma média é calculada
usando todos elas para melhorar a estatistica. Em especial para os solventes eutéticos
profundos, a janela temporal para céalculo da integral é relativamente ampla, na ordem
de magnitude de nanossegundos. Assim, simulacgoes longas devem ser conduzidas para

garantir boa estatistica, o que exige um esforco computacional elevado.

O tamanho do intervalo foi verificado partindo-se de 100 ps até 1 ns, sendo o tamanho
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escolhido de 1 ns. Como as simulagoes conduzidas foram de 10 ns no total, o uso de inter-
valos maiores que 1 ns causam flutuagoes elevadas na viscosidade, ja que poucas fungoes
sao calculadas para obtencao da média, mesmo utilizando intervalos com intersegoes. A
variagao da viscosidade durante o tempo de integragao para o [MTFF|Br+ETG esta na
Figura 5.8. Para todos os sistemas, o tempo de 1 ns foi o minimo necesséario para estabe-
lecer convergéncia. O valor encontrado para a viscosidade foi de 116.5+1.3 cP, comparado
com o valor experimental de 109.845.5 cP. Assim, os valores s@o compativeis na faixa de

incerteza, indicando boa capacidade do método para prever o valor experimental.
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Figura 5.8: Comportamento da viscosidade em relagao ao tempo de integracao para o

[MTFF|Br+ETG.

Para o [MTFF|Br+GLI, os dados experimentais de viscosidade fornecidos por Kareem,
Mjalli, Hashim e Alnashef (2010) sao na faixa de 45°C a 95°C, com o valor na menor
temperatura de 887.1£26.6 cP, sendo muito mais elevado que os demais sistemas. Como
a viscosidade de liquidos tende a diminuir com a temperatura, o valor de viscosidade a
temperatura ambiente deve ser ainda mais elevado que os valores reportados, que estao
na ordem de 887.1 + 26 cP a 318.15 K. O grafico de variacao da viscosidade com tempo
de integracao para o [MTFF|Br+GLI encontra-se na Figura 5.9.

Observa-se que a curva de viscosidade para o [MTFF|Br+GLI ainda esta em fase cres-
cente, nao tendo atingido a convergéncia, tal como ocorreu para a curva do [MTFF|Br+ETG.

De fato, sistemas de maior viscosidade precisam de tempos de correlagao maiores para a
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Figura 5.9: Comportamento da viscosidade em relagao ao tempo de integracao para o
[MTFF|Br+GLI.

convergéncia da integral, devido a sua dinamica lenta. Nesse caso, as simulacoes deveriam
ser mais longas, ja que o aumento do tempo de integracao faz com que o nimero de inter-
valos usado no célculo diminua, prejudicando o fator estatistico. De fato, tempos maiores
que 1 ns produziram resultados com flutuacoes consideraveis, nao sendo viaveis para o
calculo da viscosidade com precisao. Assim, uma maneira de contornar esse problema
seria a condugao de mais réplicas de simula¢oes ou a conducao de simulagoes mais lon-
gas, em que ambas as alternativas aumentam significativamente o custo computacional.
Vale ressaltar que a alta viscosidade da [MTFF|Br+GLI justifica os valores reduzidos de

mobilidade em relagao aos outros sistemas.

Ja o [MTFF|Br+TFA apresenta uma viscosidade similar ao [MTFF|Br+ETG, com um
valor de 136.546.8 cP reportado por Kareem, Mjalli, Hashim e Alnashef (2010). O grafico
de viscosidade ao longo do tempo de integragao para o [MTFF|Br+TFA encontra-se na
Figura 5.10.

Observa-se que a convergéncia da integral é similar ao observado para o [MTFF|Br+ETG,
com o valor de viscosidade atingindo uma estabilidade com um tempo de célculo de 1 ns.
No entanto, o valor encontrado é menos da metade do valor experimental reportado na

literatura. Como o método convergiu, essa diferenca entre os valores pode ser atribuida
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Figura 5.10: Comportamento da viscosidade em relacao ao tempo de integragao para o

[MTFF|Br+ TFA.

ao modelo utilizado na descrigao das moléculas que compoem o sistema, principalmente
para a trifluoroacetamida. Por conter atomos de fltior eletronegativos ligados a um grupo
amida, efeitos de transferéncia de carga podem ser bem significativos nesse componente,
nao sendo bem reproduzidos pelas cargas nao escalonadas e pelo carater nao polarizavel

do modelo usado neste trabalho.

No geral, o método utilizado se provou satisfatério, principalmente para o caso do
[MTFF|Br+ETG, cujo valor obtido foi proximo ao valor experimental. No caso do
[MTFF|Br+GLI, o método se provou insuficiente devido a necessidade de simulagoes
mais longas, ja que o sistema apresenta uma viscosidade muito elevada. Ainda assim, o
método foi capaz de reproduzir as altas viscosidades observadas para esse sistema, suge-
rindo que a convergéncia poderia ser obtida. Ja no caso do [MTFF|Br+TFA, embora o
método tenha convergido para um valor razoavelmente constante, o valor obtido é muito
menor que o dado experimental, revelando que a modelagem desse sistema pode nao ser a
mais adequada. Novamente, cabe ressaltar a necessidade de parametrizacoes de campos
de forca mais especificos para esse tipo de sistema, buscando melhorar a exatidao das pro-
priedades fisico-quimicas obtidas. Vale mencionar que até mesmo campos de forga com

parametros especificos costumam ter dificuldades na obtengao de propriedades de trans-
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porte, de modo que os resultados obtidos foram considerados satisfatérios (FERREIRA

et al., 2016).

Por dltimo, cabe ressaltar uma possibilidade de melhoria do método de equilibrio
proposto por Zhang, Otani e Maginn (2015). Ele envolve a estimacao de parametros de
modo a ajustar a curva da viscosidade com o tempo de integragao utilizando uma funcao

de dupla exponencial:

n=Aar(1—e ")+ Al — a)rp(1l — e V™) (5.5)

Os autores reportaram diversos valores de viscosidade calculados, com boa exatidao,
para diferentes sistemas. No entanto, esse método também exige o uso de um grande
numero de simulagoes independentes, variando de 40 a 100 simulagoes, o que faz com que
o tempo computacional seja muito elevado, principalmente para os sistemas de solven-
tes eutéticos profundos, que apresentam dindmica lenta. Outros métodos de simulagoes
fora do equilibrio também podem ser utilizados, potencialmente possibilitando o uso de
simulagoes mais curtas. Entretanto, os métodos de equilibrio se provaram suficientes,
causando dificuldades apenas para sistemas com altas viscosidades, fato que é comum a

todos os métodos.
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Capitulo 6

Conclusao

Neste trabalho, utilizou-se a técnica de Dinamica Molecular para estudo de solventes
eutéticos profundos cujo sal organico era composto por um cation de fosfonio quaternéario.
Tais sistemas apresentam aplicagoes em processos de separacao e producao de biodiesel,
com uma boa perspectiva para a expansao de seu uso. Buscou-se preencher lacunas
presentes na literatura acerca de propriedades e anélise estrutural desses sistemas, forne-
cendo informacoes que podem ser utilizadas como base para estudos de sua modelagem

termodinamica, como por exemplo as interagoes predominantes e seu tempo de vida.

Apobs a anélise dos resultados obtidos, constata-se que a técnica de dindmica molecu-
lar foi capaz de fornecer um aprofundamento acerca das propriedades microscopicas dos
sistemas estudados. Observou-se que o campo de forca GAFF foi capaz de reproduzir
bem os dados experimentais de densidade disponiveis na literatura, com erros relativos
menores que 5%. A viscosidade, cujos dados também estavam disponiveis, pode ser repro-
duzida com exatidao para o [MTFF|Br+ETG. Para o [MTFF|Br+GLI, simulagoes mais
longas devem ser conduzidas para aumentar o tamanho do intervalo de calculo da inte-
gral, sem comprometer o niimero de intervalos necesséarios para o fator estatistico. Para
o [IMTFF|Br+TFA, os valores obtidos foram muito menores que os dados experimentais,
sugerindo uma dificuldade do campo de forca utilizado em reproduzir com exatidao as

interagoes necessérias para a obtencao dos valores corretos.

Em termos de previsoes de propriedades, observou-se que a formacao da mistura euté-
tica causa uma expansao do volume do sistema, refletido nos valores positivos de volume

molar em excesso, especialmente para o caso do [MTFF|Br+GLI, que apresenta a com-
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posicao mais proxima da equimolar. As previsoes de capacidades calorificas também se
mostraram satisfatorias, apresentando valores similares aos de sistemas baseados em clo-
reto de colina. As estimativas podem ser melhoradas aplicando-se corre¢oes para efeitos

quanticos.

Quanto a estrutura, observou-se que as interagoes predominantes para o [MTFF|Br+ETG
e o [MTFF|Br+GLI sao as ligagoes de hidrogénio formadas entre os Anions brometo e as
moléculas doadoras. Tal interagao é a principal mudanca associada & formacao do sistema
eutético. A analise das fungoes de distribuicao radial revelam as distancias caracteristicas
de interacao e a anéalise das fungoes de autocorrelagao de ligacoes de hidrogénio revela-
ram que as interagoes anion-doador sdo as mais duradouras. Para o [MTFF|Br+TFA,
as interagoes doador-doador se mantiveram as mais relevantes, principalmente devido a
alta fracao molar da trifluoroacetamida. Ainda assim, os tempos de vida das ligacoes
de hidrogénio formadas foram maiores que o tempo de vida caracteristico da interacao

TFA-TFA no sistema puro.

Algumas possibilidades para estudos futuros podem ser consideradas. Buscando-se
melhorar a capacidade de reproducao das interagoes caracteristicas de um solvente eu-
tético profundo em simulag¢oes de dindmica molecular, um estudo de parametrizacao de
campos de forca utilizando simulagoes ab initio pode ser conduzido. Outras abordagens
para calculos de propriedades de transporte, como viscosidade, coeficientes de difusao de
Fick e condutividade térmica, podem ser utilizados, como os métodos de nao equilibrio
que envolvem o estabelecimento de um gradiente de propriedade na caixa de simulagao
ou método baseado em correlagdoes no dominio das transformadas de Fourier. Aplicagoes
desses solventes também podem ser analisadas utilizando-se a Dinamica Molecular. So-
lubilidade de gases e outras substancias podem ser determinadas através de métodos de
calculo de energia livre, assim como a conformagao de biomoléculas em meios de solventes
eutéticos profundos. Assim, as técnicas de dinamica molecular existentes na atualidade

se provam uma ferramenta tutil para o estudo de solventes eutéticos profundos.
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