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RESUMEN

Introduccién: en este trabajo se evalta desde el punto de vista mecanistico tedrico
el comportamiento electroanalitico del compuesto oxihidréxido de vanadio-colo-
rante escudrico en la deteccion de la carfedona. El proceso electroanalitico incluye la
formacién de dos formas de vanadio tetravalente, incluyendo el diéxido de vanadio
e ion vanadilo. Método: un mecanismo, capaz de describir el comportamiento
del sensor, ha sido sugerido y un modelo matematico fue desarrollado y analizado
mediante la teorfa de estabilidad lineal y andlisis de bifurcaciones. Resultados: el
andlisis del modelo ha probado que la dependencia lineal entre la concentracion del
firmaco y el pardmetro electroquimico se mantiene firme en la ancha regién topo-
l6gica de pardmetros. Las inestabilidades oscilatoria y monoténica suelen realizarse
cuando son causadas por influencias fuertes de las etapas quimica y electroquimica
en la capacitancia de la doble capa eléctrica. Conclusiones: ¢l compuesto de nano-
particulas de oxihidréxido de vanadio (estabilizadas con el colorante escudrico)

puede servir como un modificador eficiente de electrodo para la deteccién de la
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carfedona. El oxihidréxido de vanadio desempena funciones de sustancia activa y el

colorante, de la mediadora.

Palabras-clave: Carfedona, colorante escudrico, oxihidréxido de vanadio, sensor

electroquimico, estado estacionario estable.

SUMMARY

The theoretical description for the electroanalytical function of
the composite of vanadium oxyhydroxide with the squaraine dye
in the carfedon determination

Introduction: In this work, the electroanalytical behavor of the vanadium oxyhy-
droxide-squaraine dye composite for the carfedon detection is evaluated. The elec-
troanalytical process includes the formation of two tetravalent vanadium forms,
including vanadium dioxide and vanadyl-ion. Methods: A mechanism, capable to
describe the sensor behavior, has been suggested, and the correspondent mathema-
tical model has been developed and analyzed by means of the linear stability theory
and bifurcation analysis. Results: The model analysis has proved that the linear
dependence between the drug concentration and the concentration is firmly main-
tained in a wide topological parameter region. As for the oscillatory and monotonic
instabilities, they may be realized, being caused by strong influences of the chemical
and electrochemical stages on double electric layer capacitance. Conclusions: The
vanadium oxyhydroxide composite with the squaraine dye may serve as an efficient
electrode modifier for carfedone determination. The vanadium oxyhydroxide works

as an active substance and the dye as a mediator.

Keywords: Carfedone, squaraine dye, vanadium oxyhydroxide, electrochemical

sensor, stable steady-state.

REsuMoO

A descrigao tedrica do desempenho eletroanalitico do material
compdsito de oxihidréxido de vanadio com o corante esqudrico na
detecgao da carfedona

Introdugio: neste trabalho, avalia-se, do ponto de vista mecanistico tedrico, o

comportamento eletroanalitico do compésito oxihidréxido do vanddio-corante
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El28 de noviembre de 2019, durante la quinta jornada de la fase de grupos de la Liga Europa,
se adelantd el juego entre los equipos de Malmé (Suecia) y Dinamo de Kiev [1, 2]. El club

esqudrico na detecgio da carfedona. O processo eletroanalitico inclui a formagio de
duas formas do vanadio tetravalente, incluindo o diéxido de vanidio e fon vanadila.
Método: um mecanismo, capaz de descrever o comportamento do sensor, tem sido
sugerido ¢ um modelo matemético correspondente, desenvolvido e analisado por
meio da teoria de estabilidade linear ¢ andlise de bifurcagoes. Resultados: a andlise
do modelo tem provado que a dependéncia linear entre a concentragio do formaco e
o parAmetro eletroquimico se mantém firme numa ampla regiao topolégica de pari-
metros. J4 as instabilidades oscilatéria e monotdnica soem realizar-se, sendo causadas
pelas influéncias fortes das etapas quimica e electroquimica na capacitincia da dupla
camada elétrica. Conclusdes: o compésito de nanoparticulas do oxihidréxido de
vanddio, estabilizadas pelo corante esquarico, pode servir de um modificador eficaz
para a detecgo da carfedona. O oxihidréxido de vanddio desempenha as fung¢ées de

substincia ativa, e o corante, de mediador.

Palavras-chave: Carfedona, corante esquérico, oxihidréxido de vanddio, sensor

eletroquimico, estado estaciondrio estével.

INTRODUCCION

sueco, que jugd en casa, vencid al adversario por cuatro goles a tres.

En este juego particip6 el jugador de la seleccién ucraniana de ftbol Artem Bessiedin,
sin acciones resultantes significativas, pero en cambio, recibiendo la tarjeta amarilla.
Después del juego se confirmé que la muestra de sangre, que ¢l habia entregado a las
autoridades deportivas, resulté positiva para la presencia del firmaco carfedona (figura
1). Puesto que el uso del mencionado farmaco es prohibido por reglamento de WADA
[3-4], el futbolista fue penalizado con la prohibicién de practicar fatbol profesional-

mente durante un afio en competiciones nacionales e internacionales.

Figura 1. Estructura molecular de arfedona.
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La carfedona o fonturacetam (RS-2-(2-oxo-4-fenilpirolidin-1-il)acetamido, masa
molar 218,24 g/mol, nimero CAS 77472-70-9, nimero PubChem 123441) es un fér-
maco nootrdpico, ansiolitico y estimulante, usado en el tratamiento de la depresién y
otros problemas psicolégicos [5-8]. Sin embargo, la carfedona es contraindicada para
los deportistas. Por otro lado, la carfedona es capaz de producir efectos colaterales
como nausea, vomito, diarrea, aumento de la presién arterial [9, 10]. Asi, el desarrollo
de un método capaz de detectar rdpida y exactamente la carfedona, es claramente nece-
sario [11, 12].

Como la carfedona posee grupos funcionales capaces de oxidarse y reducirse electro-
quimicamente, los métodos electroanaliticos pueden ser aplicables a ella. La reduccién
electroquimica es preferible, porque la carfedona contiene dos grupos que aceptan elec-
trones (el grupo lactdmico y el grupo amida).

Asi, se ha propuesto el uso del oxihidréxido de vanadio como modificador del catodo
para su deteccidn. Las propiedades de oxihidréxido de vanadio trivalente son parecidas
a las del oxihidréxido de cobalto [13-16], pero con mas tendencia de oxidarse. Por lo
tanto, al depender del pH, varias posibilidades de oxidacion son posibles. En el medio
ligeramente 4acido existen dos formas posibles de realizacién, a saber, rindiendo el di6-

xido o el derivado de ion vanadilo (VO?*).

Para mejorar el desempefo de las nanoparticulas del oxihidréxido de vanadio se pre-
fiere usarlas como parte de un material compuesto, en el que la fase organica seria un
polimero conductor [17-19] o un material afin, como un colorante escudrico [20-23].
La fase orgdnica del material compuesto suele desempenar dos funciones:

e Estabilizar las nanoparticulas metdlicas, cuya ubicacién en la matriz organica
puede ser esencial para el desempefo electroanalitico.

e Medir la transferencia de electrones.

Sin embargo, el uso de nuevos procesos electroanaliticos, antes de ser implementados
en la practica, debe ser analizado tedricamente. Con eso se resuelven algunos proble-
mas como: la indecisién acerca del mecanismo mds probable de las etapas quimicas
y electroquimicas, que llevan a la aparicién de la sefial electroanalitica, la indecision
acerca de la secuenciay orden de reacciones con las que se da el proceso electroanalitico
y, la posible presencia de inestabilidades oscilatoria y monoténica, caracteristicas para
sistemas analogos [24-26].

Para resolver los tres problemas mencionados se plante6 una etapa importante, esto es,
la investigacion tedrica a priori del comportamiento del sistema electroanalitico. Asi,
en este trabajo se investiga desde el punto de vista matematico la posibilidad de deter-
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minacidn electroquimica de la carfedona en la presencia del oxihidréxido de vanadio,
depositado sobre un colorante escudrico. Para el desarrollo del modelo y su analisis se
verificaron los requisitos de estabilidad de estado estacionario, y las condiciones de las
inestabilidades oscilatoria y monoténica. Ademds, mediante el anlisis tedrico se com-
pard (con exactitud y sin ensayos experimentales adicionales) el comportamiento de
este sistema con los semejantes [27, 28].

EL SISTEMA Y SU MODELO

En este trabajo se evaltia un sistema electroanalitico, en el que el oxihidréxido de vana-
dio se oxida de dos maneras: rindiendo el diéxido o el derivado de ion vanadilo. Tal
comportamiento es caracteristico de los valores de pH ligeramente 4cidos, préximos a
los neutros. El esquema completo del proceso electroanalitico se muestra en la figura 2.

Figura. 2. Esquema del proceso electroanalitico.

En este trabajo se considera al material compuesto como un material individual, lo
que permite simplificar la descripcidn comportamental del sistema electroanalitico sin
prejuicio significante para la interpretacién de los resultados.

Asi, para describir el comportamiento del sistema con la deteccién de la carfedona
sobre el compuesto de oxihidréxido de vanadio, depositado sobre la capa del colorante
escudrico, se introdujeron tres variables:

e (C:laconcentracién de la carfedona en la capa presuperficial.
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e v;: el grado de recubrimiento de la superficie por el diéxido de vanadio.
e v,: el grado de recubrimiento de la superficie por el derivado de vanadilo.

Para simplificar el modelo, se supone que el reactor se agita intensamente, lo que per-
mite despreciar el efecto del flujo de conveccién. De otro lado, se supone que el elec-
trélito de soporte estd presente en exceso, lo que a su vez, permite despreciar el flujo de
migracion. Se supone también que el perfil concentracional de las sustancias en la capa
pre-superficial es lineal, y que su espesor es constante e igual a 8.

El comportamiento del sistema se describe por el conjunto de ecuaciones diferenciales (1)

(1)

2.4
= 5Go—0) =11 —113)

oy _ 1
a (r11 —121)
d‘liz _ l _

a v (112 —122)

Donde:
A el coeficiente de la difusiéon de la carfedona.
¢, = concentracién en el interior de la solucién.

Vy V, = las concentraciones méximas superficiales de dos formas del vanadio tetrava-
lente.

Los pardmetros 7 son las velocidades de las dos reacciones quimicas y las dos electroqui-
micas, que se pueden calcular segun las siguientes ecuaciones:

iy = kypc(1 — vy — v3)? exp(—ac) (2)
r13 = kyzc(1 — vy — v;)? exp(—ac) (3)
121 = ka1v1 exp (_% (4)
122 = ko VZEXP(_% (5)

463



Volodymyr V. Tkach, Marta V. Kushnir, Yana G. Ivanushko, Silvio C. de Oliveira, ez 4/.

Donde, los pardmetros £ son las constantes de velocidades de las respectivas reacciones,
a es el pardmetro que describe la formacién de un compuesto iénico (una amina secun-
daria) durante la etapa quimica y su contribucion para la fuerza iénica y conductividad
de la doble capa, F es el nimero de Faraday, ¢0 es el salto de potencial en la DCE,
relacionado al potencial de carga cero, R es la constante universal de gases, y 7 es la
temperatura absoluta.

En este sistema existen dos reacciones quimicas y dos electroquimicas. La formacién de
una amina secundaria, capaz de reaccionar con el medio 4cido, formando una sal, da
un impacto significativo a la fuerza iénica de la DCE, provocando su restructuracion,
la cual es responsable por la aparicién de inestabilidades electroquimicas. Sin embargo,
aunque haya mas posibilidad de la presencia de inestabilidades, el compuesto de oxihi-
dréxido de vanadio con el colorante escudrico puede ser un material eficiente para la
deteccidn electroquimica de la carfedona, conforme a lo expuesto abajo.

RESULTADOS Y DISCUSION

Para investigar el comportamiento del sistema en la deteccion electroquimica de la car-
fedona, se analiza el conjunto de ecuaciones diferenciales (1), junto a las relaciones
algébricas (2-5), mediante la teorfa de estabilidad lineal. Los elementos estacionarios
de la matriz funcional de Jacobi se pueden calcular conforme asi:

a;i; a2 ag3
az1 dzz Aps (6)
az; 4z dass

Siendo
ap = %(—%— k11(1 = vy = v3)? exp(—ac) + aky (1 — vy — v,)? exp(—ac) —
ki2(1 — vy — )% exp(—ac) + akyc(1 — vy — v3)% exp(—ac)) (7)
a;; = %(Zkllc(l —v; —v;) exp(—ac) + 22kyc(1 — vy —v;) exp(—ac)) (8)
a;3 = %(Zkllc(l —v; —vp) exp(—ac) + 22kc(1 — vy —vy) exp(—ac)) (9)
az1 = 5 (k1y (1= vy = v2)? exp(=ac) — akyr (1~ vy = v)? exp(~ac)) (10)
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Az = %(—Zkuf(l —v1 =) exp(—ac) —ky; exp (— ) Jka1v1 exp (__ (1 1)
Gp3 = %(Zklzc(l —v1 — ;) exp(—ac) — lky vy exp (—%)) (12)
asy = Vlz(klz(l — vy — vp)? exp(—ac) + akypc(1 — vy — v;)? exp(—ac)) (13)

azz = VLZ(—ZZklzC(l —v; —vy) exp(—ac) — jka VzeXP(—%)) (14)

a3 = 5 (kaz (1= vy = ;) exp(—ac) = akyz€(1 = vy = v,)” exp(—ac) =k exp (= ) = (15)

v
Lkya vyexp (= =20))

Puesto que hay dos ciclos de proceso electroanalitico, en este sistema se tienes dos reac-
ciones electroquimicas y dos quimicas. Por las razones mencionadas arriba, la DCE
sufrird influencia de todas las cuatro reacciones y la inestabilidad oscilatoria se realizard
con mayor probabilidad que en los sistemas semejantes (III) [27, 28].

Para que se realice la bifurcacién de Hopf, correspondiente a la inestabilidad oscilato-
ria, es necesario que haya elementos positivos en la diagonal principal de la matriz. De
acuerdo con las ecuaciones (7), (11) y (15), los elementos —lk,; vy exp (= %) y =ik vy
exp (& ) son positivos, si j<0 y /<0. Este cardcter positivo solo se obtiene con las
fuertes influencias de las reacciones electroquimicas a la capacitancia de la DCE, que
llevan a cambios periédicos de la capacitancia y de la conductividad de la capa.

Por otro lado, la positividad de los elementos otk 1, c(1—v;—Vv;)? exp (—ac) y aky,c(1—
v1—V;)? exp (—ac) describe el comportamiento oscilatorio, causado por las influencias
de la etapa quimica de cada ciclo del proceso electroanalitico. Los cambios oscilatorios
de la corriente se causan por la concurrencia del aumento de la fuerza iénica de la solu-
cién y la reduccion de la actividad de la substancia electroactiva en las nuevas condicio-
nes. Se espera que las oscilaciones sean frecuentes y de pequena amplitud.

Para investigar la estabilidad de estado estacionario de este sistema, se aplicé el criterio
Routh-Hurwitz al conjunto de ecuaciones diferenciales (1). Simplificando el andlisis
de la matriz se introdujeron nuevas variables para llegar a la determinante se describe a
continuacion:
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—-0—2Y—g a+p a+f
—a—¢—w -a—

—B-w —p-A-p (16)

2
8C1Cy

Aplicando el requisito Det J<0 se obtiene la condicién de estabilidad descrita como:

~0(EB + wB + ah+ EA+ WA+ atp + Ep — Bip — aw) — Z(EB + 2P + €A+ wA + & — 2B —
BY) = (@A + €2+ wd + ayp + & — 2aw — £a) < 0 (17)

Correspondiente a un sistema electroanalitico eficiente, aunque con una zona de esta-
bilidad de estado estacionario mds estrecha que otros sistemas semejantes [27, 28]. El
proceso electroanalitico se controla tanto por la difusién del analito como por la ciné-
tica del proceso.

El requisito (16) se satisface facilmente, sip>0y ¢>0, describiendo la debilidad en la influen-
cia de las etapas electroquimicas del proceso electroanalitico. Puesto que no hay reacciones
colaterales en el sistema, la estabilidad de estado estacionario se corresponde con la depen-
dencia lineal entre el pardmetro electroquimico y la concentracién del analito.

Cuando el estado estacionario esta en vigor, la determinante presenta valores negativos.
Asi, cuando la determinante se anula se obtiene el limite de deteccién descrito por la
inestabilidad monotdnica. Su punto sirve de margen entre estados estacionarios esta-
bles e inestables y, para el caso, se describe como:

-0+ wp+ar+ i+ witap + &Y — PP —aw) —ZEL + 2w +EA+ wA+ &P — 2Py —
BA) = c(ad+ €A+ wd+ ayp + & — 2aw — &) = 0 (18)

Si el ciclo del proceso electroanalitico se realiza apenas en un circulo, la tercera variable
se anula y permite el conjunto de ecuaciones diferenciales de balance. Asi, el comporta-
miento del sistema se hace semejante a lo descrito en [27, 28].

CONCLUSIONES
A partir del andlisis te6rico de la deteccion electroquimica de carfedona sobre el oxihi-

dréxido de vanadio (en sus dos formas de vanadio tetravalente) se puede concluir que:

e DPese a que el mecanismo de la deteccién del analito sea hibrido, se trata de un
sistema electroanalitico eficiente y estable.
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e El proceso electroanalitico se controla de igual manera por la difusién y la reac-
cion.
¢ El comportamiento oscilatorio en este sistema es més probable que en sistemas

semejantes, ya que en todas las etapas quimicas y electroquimicas intervienen la
capacitancia, la conductividad y la fuerza idnica de la doble capa.
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