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RESUMO

A possibilidade da deteccdo eletroquimica da sacarina em meio neutro sobre os elétrodos, revestidos
pelos polimeros condutores, especificamente modificados pelo fragmento de um diazossal foi avaliada do ponto
de vista mecanistico matematico. O modelo correspondente foi analisado mediante a teoria de estabilidade linear
e andlise de bifurca¢des. Foi verificado que, apesar de o potencial da eletroreducdo ser mais baixo que para o
meio acido, o0 meio neutro deve ser mais eficiente para o processo eletroanalitico. A possibilidade da realizacédo
das instabilidades oscilatoria e monotdnica, neste sistema, também foram verificadas.
Palavras-chave: Sacarina; Sensores eletroquimicos; Polimeros condutores; Estado estacionario estavel.

ABSTRACT

The possibility of the electrochemical detection of saccharin in neutral medium on conducting polymer coated
electrodes specifically modified by the diazossal fragment was evaluated from a mathematical mechanistic point of
view. The corresponding model was analyzed by linear stability theory and bifurcation analysis. It was verified that,
although the potential of electroreduction is lower than for the acid medium, the neutral medium must be more
efficient for the electroanalytical process. The possibility of oscillatory and monotonic instabilities in this system was
also verified.
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INTRODUCAO:

O uso dos elétrodos quimicamente
modificados converteu-se numa ferramenta Uutil
e moderna da analise eletroguimica, sendo
capaz de providenciar uma quantificacdo
eficiente de substancias diferentes (RAOOF et
al., 2011; VISHVANATHA et al., 2015; SHEIKH-
MOHSENI et al, 2016; RUDBARAKI,
KHALILZADEH, 2016; MAXIMIANO et al.,
2016; MANISANKAR et al., 2016), gracas a sua
afinidade pelo analito.

A sacarina (ROSENMAN, 1978;
SARDESAI; VALDSHAN, 1991; MIAO et al.,
2016) € um adogante artificial, usado na comida,
na industria farmacéutica e até em cigarros. Ela
é considerada cerca de 500 vezes mais doce
gue o0 aclUcar e nao possui nenhum valor
energético, desta forma, é utilizada em produtos
dietéticos (MILLER et al, 1989; SMITH;
GANNON, 1991; BAILEY; DAY, 1997) e, haja
vista a formacdo de complexos, tem potencial
de uso como antidoto para a intoxicagdo por
metais pesados (MALIK; HAIDER; HOSSAIN,
1984).

Nao obstante os seus beneficios, a
sacarina contém grupos toxicoféricos, e, desta
forma, o seu uso duradouro e excessivo
provoca varios efeitos colaterais, como
enxagueca, inchago, insuficiéncia renal, perda
de densidade Ossea, desidratacdo, pedras nos
rins e alteracbes na pressao arterial, na
microbiota do intestino, (ARNOLD et al., 1893;
ARNOLD, 1894; GORDON, 1972; TANDEL,
2011; SUEZ et al.,, 2014; Saad et al.,, 2014)
inclusive, ainda, as influéncias carcinogénicas
(WHYSNER;  WILLIAMS, 1996; COHEN-
ADDAD, 1996; WEINBRAUCH; DIEHL, 2004).
Desta maneira, o desenvolvimento de um
método, capaz de detectar a sua concentracao
rapida, precisa e exata, segue sendo um
problema atual (YOUNIS et al., 2008; BRUNO et
al., 2014; FERNANDES et al., 2015).

Muitos métodos eletroquimicos tém sido
desenvolvidos para a quantificacdo da sacarina,
baseando-se a maioria deles na dopagem pelo
ion sacarinato (FATIBELLO-FILHO et al., 1994;
FATIBELLO-FILHO et al., 1997; NIKOLETIS et
al., 2001; NIKOLETIS; PANTOULIAS, 2001;
TABAKOVIC et al, 2006). Uma estratégia
alternativa basear-se-ia no acoplamento azo, ja
usado para obter corantes (CHERYAN;
NARAYANA, 2015; MYEK et al, 2015),
inclusive para fins da deteccao eletroquimica da
sacarina (YOUNIS, AL-KASS, 2008).

Entretanto, a sua aplicacdo em métodos
eletroquimicos pode enfrentar as dificuldades,

como:

- A combinacdo das condicbes do
acoplamento azo e da reacao eletroquimica;

- As influéncias das reacbes dos dois
eletrélitos e da reducgdo eletroquimica do seu
produto nas capacitancias da dupla camada
elétrica  (DCE), causando instabilidades
eletroquimicas j& observadas em sistemas
semelhantes (MCQUADE; PULLEN; SWAGER,
2000; RAMANAVICIUS; RAMANAVICIENE,
2006; TAKEDA et al., 2008; ZANE et al., 2011,
SINGH, 2012).

Os problemas mencionados ndo podem
ser resolvidos sem o desenvolvimento e analise
de um modelo matematico, capaz de descrever
0 seu comportamento adequadamente.
Outrossim, mediante a modelagem é possivel
comparar o comportamento deste sistema com
0 dos semelhantes sem ensaios experimentais.

Desta forma, o objetivo-geral do nosso
trabalho é avaliar, teoricamente, a deteccdo
eletroquimica no seu acoplamento azo com o0s
polimeros condutores especificamente
modificados. Para alcancé-lo realizaram-se os
objetivos especificos:

- A sugestdo do mecanismo da
sequéncia  das reacoes guimicas e
eletroquimicas, que levam a aparicdo do sinal
analitico;

- O desenvolvimento do modelo das
equacbes de balance, correspondente ao
sistema eletroanalitico;

- Andlise e interpretacdo do modelo em
termos do uso eletroanalitico do sistema,;

- A investigacdo da possibilidade das
instabilidades eletroquimicas e do fator que as
causa,;

- A comparacdo do comportamento
deste sistema com o dos semelhantes (TKACH
et al., 2012; TKACH et al., 2015a; TKACH et al.,
2015b; TKACH; OLIVEIRA, 2016a; TKACH;
OLIVEIRA, 2016b; TKACH et al., 2016a;
TKACH et al., 2016b).

O SISTEMA E O SEU MODELO:
A modificagéo do elétrodo

O elétrodo especificamente modificado
obtém-se mediante a sintese eletroquimica
indireta. O grupo amino, entao, é protegido pela
N-acilacdo durante a eletropolimerizacdo, para
impedir a ligagdo entre as unidades
monomeéricas pelo grupo amina (SADKI et al.,
2000). Depois, a protecdo € removida, e a
poliamina é diazotada para formar o diazossal
(vide Figura 1, para o caso do polipirrol).
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Figura 1 — A sintese do polimero especifico
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A eletrossintese do polimero madificado
far-se-ia, também, mediante a
eletropolimerizacéo direta do 3-nitropirrol com a
eletrorreducdo deste Ultimo em meio acido
(Figura 2). Vale a pena mencionar que, durante
esta sintese, se realiza o analogo eletroquimico
da famosa Reacdo de Zinin, ja descrito em
Xngupos et al., (2005) e Tkach et al., (2016c).

O mondmero do polimero especifico (os
sais de 3-pirrildiazénio) € conhecido e pode ser
obtido a partir do 3-aminopirrol (JONES; BEAN,
1977). No entanto, a sua polimerizacdo direta
corre dificilmente e rende um polimero, em que
0s grupos diazo séo ligados a outras unidades
monomeéricas e nao pendentes, como ora é
preciso.

Figura 2 — Outra estratégia da sintese do

polimero condutor especifico
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A sacarina, sob a forma do sal de sédio,
reage com o polimero especifico com os grupos
pendentes do diazossal em meio neutro, para
formar um aduto (Figura 3).

Figura 3 — O azo-acoplamento da sacarina
com o polimero condutor
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como o tipo de dopagem. Em meio neutro, a
reacdo da reducdo do aduto ocorre, aplicando-
se o potencial mais alto que no meio acido, e a
reducdo da-se de véarias maneiras, por exemplo,
como na Figura 4,

Figura 4 — A reducéo eletroquimica do aduto
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A hidrolise do diazossal em meio neutro
é realizada mais devagar que em meio basico, e
a velocidade dela, para solucdes frias, pode ser
desprezivel.

Tendo em conta o0 supracitado,
introduzimos, para descrever o sistema com a
deteccdo da sacarina em meio neutro em
solucdes aquosas, as duas variaveis:

s — concentracao da sacarina ha camada
pré-superficial;

6 — o grau do recobrimento do catodo
pelo aduto polimérico nao reduzido.

Para simplificar a modelagem, supomos
gue o reator esteja agitando-se intensamente
(para menosprezar o fluxo de convecg¢éo), que o
eletrolito de suporte esteja em excesso (para
menosprezar o fluxo de migracdo e as despesas
do acido, nele presente). Também é suposto
gue a distribuicdo concentracional na camada
pré-superficial seja lineal, e a sua espessura,
constante, igual a 6. Supbe-se, também, que, no
inicio da reagdo, o polimero, resultante das
transformacfes, expostas nas Figuras 1 e 2,
cubra a superficie inteira.

E possivel mostrar que, neste caso, 0
sistema pode ser descrito por um conjunto
classico de equacdes diferenciais:

ds

—=£(£(50 —s) _r1)

at (Equacao 1)
(7"1 1)

ag _
dat

Em que A é o coeficiente de difusdo da
sacarina, So € a sua concentracao no interior da
solucéo, G é a concentracao superficial maxima
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do aduto, e r, e r, sdo as constantes das
reacdes do acoplamento e da reducdo do aduto,
gue podem ser calculadas como:

r, = kys(1 —60) exp(B6)

ZnFVB)
RT

(Equacéo 2)

r, = k,0 exp (— (Equacao 3)

Em que os parametros k sdo constantes
das respectivas reacles, B € o parametro que
descreve as influéncias do acoplamento diazo
na dupla camada elétrica, n é o nimero de
unidades monomeéricas, que entraram na reacao
do acoplamento, por macromolécula, F é o
namero de Faraday, y é o parametro, que
descreve as influéncias do processo da
eletrorreducdo na dupla camada elétrica, R é a
constante universal de gases, e T € a
temperatura absoluta.

Considerar-se-ia 0 sistema apresentado
idéntico ao geral, descrito em Tkach,
Nechyporuk e Yagodynets, (2012). Entretanto,
como o acoplamento é reacdo entre os dois
eletrélitos, um dos quais é polimérico, ndo s6 a
eletrorredugdo, mas também o acoplamento
influencia as capacitancias da DCE, e o efeito
destas influéncias discutir-se-a abaixo.

RESULTADOS E DISCUSSAO:

Para investigar o comportamento do
sistema com a deteccdo eletroquimica da
sacarina por meio do acoplamento azo com o
polimero condutor especificamente modificado,
analisamos o conjunto de equacdes diferenciais
(1) mediante a teoria de estabilidade linear e
analise de bifurcagBes. A matriz funcional de
Jacobi, cujos elementos séo calculados para o
estado estacionario, descrever-se-a como:

a1 Qg2 o
(a21 azz) (Equacao 4)

em que,

a11=2(-%— k(1 - 6) exp(86)) (Equagéo 5)
2
)

(k1s exp(B0) — Bkys(1 — 6) exp(B6))
(Equacao 6)

Az =

az1 = (ky(1 - 0) exp(B6)) (Equacio 7)

@22 = 7 (—kys exp(B6) + fkys(1 - 6) exp(86) —

fror (~222) 4yt xp (252

(Equacéo 8)

Para simplificar a andlise da matriz,
evitando a aparicdo das expressdes grandes,
introduzimos as novas variaveis, de modo que o
determinante da matriz seja descrito como:

2 |-k — & ) x
5 A _g— /1| (Equacao 9),
Em que,
Ki = %‘ (Equacao 10)

Z=ki(1—-0)exp(BH) (Equacao 11)

0 =kysexp(BO) — Bkys(1 — 0) exp(BO)
(Equacéo 12)

A= enp (~222) 0o (-2
(Equacéo 13)

As principais condi¢des da analise de um
sistema bivariante encontram-se descritos na na
tabela 1.

Tabela 1 - Condicbes da analise de um
sistema bivariante

Estabilidade do estado
estacionario

Tr J<0, Det J>0

Instabilidade oscilatéria
(bifurcacéo de Hopf)

Tr J=0, Det J>0

Instabilidade monotdnica
(bifurcacéo de sela e nd)

Tr J<0, Det J=0

Comparado com o caso comum (Tkach;
Nechyporuk; Yagodynets, 2012), neste sistema,
ha mais probabilidade de o comportamento
oscilatorio realizar-se, porque nele ha mais de
um processo influenciando as capacitancias da
dupla camada elétrica, contra apenas um em
Tkach et al., (2012).

Para a condicdo principal da
instabilidade oscilatéria (Tr J = 0) ser satisfeita,
€ preciso que haja elementos positivos na
diagonal principal da matriz. Além do elemento

2nFy6 . ~
vk, 6 exp (— o ) gue descreve as oscilacdes,

causadas pelas influéncias da reacédo
eletroquimica na DCE, tipicas para sistemas
semelhantes semelhantes (TKACH et al., 2012,
TKACH et al.,, 2015a; TKACH et al., 2015b;
TKACH; OLIVEIRA, 2016a; TKACH; OLIVEIRA,
2016b; TKACH et al.,, 2016a; TKACH et al.,
2016b), existe outro elemento, capaz de ser
positivo - Bk,s(1 — 0) exp(B6), que descreve as
influéncias na DCE do acoplamento azo. No
entanto, neste caso, € preciso fazer algumas
observacdes, expostas a seguir.
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A forma, a frequéncia e a amplitude das
oscilacbes serdo funcdes da composicdo do
eletrolito de suporte, mas, em termos gerais,
elas se esperam frequentes e de pequena
amplitude.  Matematicamente, a condicdo do
comportamento oscilatério sera descrita como:

K —E=A4A+10 ~

{Klﬂ + i A+ EA> 0 (Equagao 14)

E preciso admitir que, se as influéncias
de ambos os fatores forem muito fortes, mesmo
gque a primeira condicdo (Tr J = 0 ) seja
satisfeita, a segunda condigdo ndo se satisfara,
haja vista que o determinante tera valores
negativos. Por isso, 0 comportamento oscilatorio
sera causado, neste sistema, ou apenas pelo
primeiro fator, ou apenas pelo segundo e
realizar-se-4 somente quando a difusdo é
relativamente devagar.

A instabilidade monoténica, que se
manifesta  pelo trecho N-formado do
voltamperograma, também serd possivel
apenas por causa destas influéncias. A
condicdo desta instabilidade, que se descreve
como:

{ :110 = —;c[f/l _A5<AO (Equacéo 15)

SO sera satisfeita, quando o parametro
N, ou Q é negativo (e, desta forma, a expressao
do lado direito da segunda condicédo do conjunto
(19), obtera valores positivos).

E possivel ver que, no caso da
positividade dos parametros A e Q, a qual
descreve a fraqueza ou auséncia das
influéncias do acoplamento e da eletro-oxidagéo
na DCE, o estado estacionario seré
garantidamente estavel. Deveras, sendo o
parametro A = k5 exp (%) — vk30 exp (%) e
kisexp(BO) — Bkis(1 — 0) exp(B6) positivos,
garantir-se-a a negatividade de Tr J=all+a22.
Ja o determinante da matriz sera positivo, haja
vista a positividade do resto dos parametros que
0 compdem.

Matematicamente, o
estabilidade sera descrito como:

{—Kl—E—!)—/l<0
K+ A+EA>0

requisito de

(Equacao 16)

E este requisito se satisfaz numa zona
topolégica de parametros vasta, ou seja, 0
estado estacionario estavel é facil de manter.
Do ponto de vista eletroanalitico, isto
corresponde a linearidade da dependéncia entre

0 parametro eletroquimico e a concentracéao. E,
diante do exposto, sera possivel concluir que o
polimero condutor especificamente modificado é
um modificador eficiente para a eletrodeteccéo
da sacarina, haja vista que o sinal analitico,
formando-se aquando da eletro-oxidacdo
assistida, facilmente se interpreta.

O processo eletroanalitico, destarte, sera
controlado pela difusdo da sacarina, quando a
concentragdo desta é relativamente pequena,
ou pela reacdo eletroquimica, sendo a
concentracao do analito grande.

Usando-se o meio fortemente alcalino, o
sistema eletroanalitico tornar-se-& menos
eficiente, haja vista a hidrélise do diazossal,
conforme a Figura 5,

Figura 5 — A hidrolise alcalina do diazossal

NaCl

Outrossim, a prépria eletrorreducao
correrd muito devagar, o que aumentara o ruido
e dificultard a interpretacdo do sinal
eletroanalitico.

Por outro lado, usando-se 0 meio
fortemente acido, a prépria sacarina sera
hidrolisada. Ademais, ativar-se-a a
eletrorreducdo do diazossal, conforme a Figura
6,

Figura 6 — A eletrorreducgéo do diazossal em
meio fortemente acido

H
N N
* *
\ * n
+3 H +2e -
N,Cl -HCl NH
|
NH

Conforme reacdo na Figura 6, o ruido
aumentara. Desta forma, é possivel concluir que
a eletrodeteccdo da sacarina por acoplamento
diazo é realizada mais eficientemente em torno
do meio neutro, levemente &cido, ou levemente
alcalino.
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CONCLUSOES

A andlise mecanistica teodrica da
possibilidade da deteccdo eletroquimica da
sacarina no elétrodo especificamente
modificado nos permitiu concluir que:

- Apesar de haver dois processos
influenciando a dupla camada elétrica contra um
no caso comum, o estado estacionario estavel,
neste sistema, é facil de manter, e o polimero
condutor especificamente modificado pode
servir como um modificador eficiente para a
deteccdo da sacarina;

- Dependendo da concentragdo do
analito, a reacao controlar-se-a pela difusao, ou
pela reacao;

- A instabilidade oscilatéria, neste
sistema, € possivel, sendo mais provavel que no
caso comum, havendo dois fatores (as
influéncias dos dois processos na DCE) que
podem causa-la. Entretanto, a coacdo destes
dois fatores ndo leva ao comportamento
oscilatorio — em cada caso tem apenas um fator
responsavel;

- As mesmas influéncias sdo as que
causam a instabilidade monotonica, também
possivel para este sistema;

- Haja vista o ruido, o melhor
desempenho do sensor eletroquimico dar-se-a
em meio neutro, levemente acido, ou levemente
alcalino.

REFERENCIAS

Arnold, D. L. Fundam. Appl. Tox., v. 4, n. 674,
1984.

Arnold, D. L.; Krewski, D.; Munro, I. C. Toxicol.,
v.27,n.179, 1983.

Bailey, C. J.; Day, C.; Knapper J.M.E.; et. al.,
Brit. J. Pharm., v. 120, n. 74, 1997.

Bruno, S. N. F.; Cardoso, C.R.; Maciel M. M. A.;
et. al.,, Food Chem., v. 159, n. 309, 2014.

Cheryan, T.; Narayana, B. Ind. J. Chem.
Techn., v. 12, n.596, 2005.

Cohen-Addad, N.; Chatterjee, M.; Bekersky I.;
et. al., Canc. Lett., v. 32, n. 151, 1986.

Fatibello-Filho, O.; Aniceto, C. Anal. Lett., v. 30,
n. 1653, 1997.

Fatibello-Filho, O.; Aradjo, J; Moraes, A. J,;
Talanta., v. 41, n. 731, 1994.

Fernandes, V. N. O.; Bellozi Fernandes, L.;
Pereira Vasconsellos J.; et. al., Anal. Meth., v.
5, n. 1524, 2013.

Gordon, H. H. Am. J. Obst. Gyn., v. 113, n.
1145, 1972.

Jones, R. A.; Bean, G. P. The Chemistry of
Pyrroles: Organic Chemistry, Academic
Press, New York, London, 1977.

Malik, K. M. A.; Haider, S.Z.; Hossain, M. A.
Acta Crystall. C. v. 40, n. 1684, 1984.

Manisankar, P.; Selvanathan, G.; Vedhi, C. Int.
J. Env. Anal. Chem, v. 85, n. 409, 2005.

Maximiano, M.; Lima Cardoso, C. A.; Arruda, G.
J. Orbital Elec. J. Chem., v. 8, n. 323, 2016.

McQuade, T.; Pullen, A.; Swager, T.M. Chem.
Rev., v. 100, n. 2537, 2000.

Miao, S.; Beach, E.S.; Sommer T. J.; et. al.,
Nicot. Tob. Res., v. 23n. 141, 2016.

Miller, S. A.; Fratalli, V. P. Diab. Care, v. 12, n.
75, 1989.

Myek, B.; Adesina, O.B.; Batari, M. L. Int. J.
Mod. Chem., v. 7, n. 54, 2015.

Nikoletis, D. P.; Pantoulias S. Anal. Chem., v.
73, n. 5945, 2001.

Nikoletis, D. P.; Pantoulias, S.; Krull S. J.; et. al.,
Electrochim. Acta., v. 46, n. 1025, 2001.

Ramanavicius, A.; Ramanaviciene, A.;
Malinauskas, A. Electrochim. Acta, v. 51, n.
6025, 2006.

Raoof, J.B.; Kiani, A.; Ojani, R.; Valliolahi, R.
Anal. Bioanal. Electrochem., v. 3, n. 59, 2011.

Rosenman, K. Environm. Res., v. 15, n. 70,
1978.

Rudbaraki, A.; Khalilzadeh, M.A. Anal. Bioanal.
Electrochem., v. 8, n. 748, 2016.

Saad, A.; Khan, F. A.; Hayee, A.; Nazir, M. S. J.
Biol. Agr. Health., v. 4, n. 137, 2014.

Sadki, S.; Schottland, P.; Brodie, N.; Sabouraud,
G. Chem. Soc. Rev., v. 5, n. 283, 2000.

Boletim Informativo Geum ¢ Informative Geum Bulletin
Programa de P6s-Graduacédo em Ciéncias Farmacéuticas — Universidade Federal do Piaui
http://www.ojs.ufpi.br/index.php/geum



Sardesai, V. M.; Valdshan, T. H.; J. Nutr.
Biochem., v. 2, n. 236, 1991.

Sheikh-Mohseni, M.A.; Pirsa, S. Anal. Bioanal.
Electrochem., v. 8, n. 777, 2016.

Singh, R. Int. J. Electrochem, n. 502707, 2012.

Smith, J. C.; Gannon, K. S. Physiol. Behav., v.
49, n. 189, 1991.

Suez, J.; Korem, T.; Zeevi D. et. al., Nature, v.
514, n. 181, 2014.

Tabakovic, |.; Riemer, S.; Tabakovic K.; et. al.,
J. Electrochem. Soc., v. 153, n. 586, 2006.

Takeda, S.; Yagi, H.; Mizuguchi, S. et. al., J.
Flow Inj. Anal., v. 25, n. 77, 2008.

Tandel, K. R. J. Pharmacol. Pharmacother., v.
2, n. 236, 2011.

Tkach, V. V.; Kumara Swamy, B.; Ojani R.; et.
al., Rev. Colomb. Cien. Quim. Farm., v. 44, n.
148, 2015b.

Tkach, V. V.; Kumara Swamy, B.; Ojani, R.; et.
al., Orbital Elec. J. Chem., v. 7, n. 1, 2015.

Tkach, V.; Ivanushko, Y. G.; Aksimentyeva, O.
l.; et. al., Anal. Bioanal. Electrochem., v. 8, n.
875, 2016a.

Tkach, V.; lvanushko, Y. G.; Oliveira S. C.; et.
al., Anal. Bioanal. Electrochem., v. 8, n. 749,
2016b.

Tkach, V.; Oliveira, S. C.; Anaissi F. J. et. al.,
Anal. Bioanal. Electrochem., v. 8, n. 57,
2016a.

Tkach, V.; Oliveira, S. C.; Anaissi F. J.; et. al.,
Anal. Bioanal. Electrochem., v. 8, n.1, 2016b.

Tkach, V.V.; Nechyporuk, V.V.; Yagodynets P.I.
Rev. Colomb. Cien. Quim. Farm., v. 41, n. 203,
2012.

Tkach, V.V.; Oliveira, S.C.; Ojani R.; et. al., Rev.
Colomb. Cien. Quim. Farm., v. 45, n. 219,
2016c.

Vishvanatha, C.C.; Kumara Swamy, B,
Vasantakumar Pai, K. J. Anal. Bioanal. Techn.,
v. 6, n. 237, 2015.

Weinbrauch, M.R.; Diehl, V. Ann. Oncol., v. 15,
n. 1460, 2004.

Whysner, J.; Williams, G. M. Pharmacol. Ther,
V. 71, n. 225, 1996.

Younis, T. I.; Al-Kass, Al-Tagani, S. Y. v. 21, n.
72, 2008.

Zane, D.; Appetecchi, G. B.; Bianchini C.; et.al.,
Electroan., v. 23, n. 1134, 2011.

Xungupos, UW.U.; Maromegosa, M.; Axvenos,
M.A.; AwypbekoBa, Kp. H; BectH. AOrIY.
Xumuma, v. 30, n. 60, 2015.

Boletim Informativo Geum ¢ Informative Geum Bulletin
Programa de P6s-Graduacédo em Ciéncias Farmacéuticas — Universidade Federal do Piaui
http://www.ojs.ufpi.br/index.php/geum



