Raport de activitate stiintific si tehnic final al proiectului
Cod proiect: PN-111-P4-1D-PCE-2020-1958, Contract nr. PCE 48/2021
,Nanoretele Avansate Hibride Auto-organizate cu Pozitii Inter-nanoelectrozi Controlabile
pentru Detectie Ultrasensibila in Aplicatii Medicale - SHIN-PULS”
Etapa 1 — Perioada 01.01.2021 — 31.12.2021

Indicatorii prevazuti si cei realizati in proiect sunt detaliate in Tabelul 1. Toate activitditile
proiectului au fost realizate integral.
Tabel 1. Indicatori realizare FINAL

Indicatori de rezultat — Etapa 1: 01.01.2021-31.12.2021

Deliverabile prevazute: Deliverabile realizate:
2 serii de noi combinatii complexe, 4 noi MMs, | 2 serii de noi combinatii complexe, 8 noi MMs,
2 MMs cu proprietati electrocatalitice, 2 2 MMs cu proprietiti electrocatalitice, 6

electrozi MMNA, 2 electrozi MONA, 1 bazd de | electrozi MMNA, 6 electrozi MONA, 1 baza de
date pentru tehnici electrochimice, 1 "proof-of- | date pentru tehnici electrochimice, 1 "proof-of-
concept", 1 raport intermediar concept"; 1 raport intermediar

Articole ISI: Prevazute: 2 | Realizate: 3 - FI total = 15.148

Al. La Deda M. et al., Very Intense Polarized Emission in Self-Assembled Room Temperature
Metallomesogens based on Zn(I1) Coordination Complexes: An Experimental and Computational
Study, J. Mater Chem. C, Advanced Acrticle, doi: 10.1039/d1tc05059a, 2021, IF = 7.393

A2. llies S. et al., Graphene Quantum Dots and Cu(l) Liquid Crystal for

Advanced Electrochemical Detection of Doxorubicine in Aqueous Solutions, Nanomaterials, 11,
2788, 2021, IF = 5.076

A3. Szerb E. I. et al., A luminescent water-soluble Ir(I11) complex as potential photosensitizer for
two-photon photodynamic therapy, Appl. Sci., 11, 11596, 2021, IF = 2.679.

Comunicari stiintifice — prezentari orale
Premiul | — prezentare oralid Master student Badescu B. (pozitia O6)

Previzut: 1 | Realizate: 7

O1. Andelescu A. A. et al. Polarized Emission from columnar Zn(ll) metallomesogens, ITUPAC
World Chemistry Congress (WCC) and Canadian Chemistry Conference and Exhibition (CCCE),
13 - 20 August 2021.

O2. llies S. et al. Graphene quantum dots-multiwalled carbon nanotubes paste electrode for
sensitive determination of doxorubicin in agueous solution, Conferinta internationala: 7'
Nanomaterials and Nanotechnology Meeting, 17-20 Mai 2021, Ostrava, Republica Ceha.

O3. llies S. et al., Nanostructured carbon-based electrode for enhanced determination of sodium
diclofenac in water, 11th International conference on environmental engineering and
management—-ICEEM11, 8-10 Septembrie 2021, Muttenz, Switzerland

O4. Cretu C. et al., Cu(l)-based metallomesogens for the fabrication of electrochemical high
performance hybrid sensors for non-invasive real time biomedical applications, Smart functional
nanomaterials: From synthesis to advanced applications, 07-08 Mai 2021, Roma, ltalia.

O5. Szerb E. I., Materiale functionale pe baza de combinatii complexe ale metalelor din blocul d,
Conferinta Cercetarii Stiintifice din Academia Romdnd (CCSAR-2021), 22 noiembrie 2021,
Academia Romana, Romania.

06. Badescu B. et al., Square-wave voltammetry technique for sensitive and fast detection of
doxorubicin from aqueous solutions, Student Scientific Session, Faculty Of Food Engineering,
Tourism And Environmental Protection, “Aurel Viaicu” University Of Arad, XIX" Edition,
November 25-26, 2021. Premiul | la Sectiunea I: Environmental Science and Engineering,
Environmental Protection, Biodiversity, Health, Applied Biology.




O7. Buta I. et al., Mono- and oligonuclear complexes based on Schiff base ligand, Scientific
Communications Of Young Researchers MacroYouth’2021, 2™ Edition, November 19, 2021, lasi,
Romania.

Diseminare

Previzut: 0 | Realizat: 1

D1. Noaptea Cercetitorilor Europeni - 2021, NOKIA Campus — Timisoara, 25 septembrie 2021,
“De la chimie distractiva la chimie aplicativa”: poster prezentare proiect

Comunicari stiintifice — postere

Previzute: 3 ‘ Relizate: 3

P1. Popa E. et al, Bimetallic liquid crystalline functional materials, Simpozion ICT: The 13"
Edition of symposium with international participation “New trends and strategies in the
chemistry of advanced materials with relevance in biological systems, technique and
environmental protection”, 7-8 octombrie 2021, Timisoara, Romania.

P2. llies S. et al., Zn(1l) metallomesogen-carbon nanotubes paste electrode for glucose detection,
Young Researchers’ International Conference on Chemistry and Chemical Engineering
(YRICCCE I11), 04— 05 iunie 2021, Cluj-Napoca, Romania.

P3. Andelescu A. A. et al., New transition metal-based coordination complexes for electrochemical
sensing, Young Researchers' International Conference on Chemistry and Chemical Engineering
(YRICCCE I11), 04 - 05 lunie 2021, Cluj-Napoca, Romania.

Indicatori de rezultat — Etapa 2: 01.01.2022-31.12.2022

Deliverabile prevazute:

2 serii de noi combinatii complexe, 4 noi MMs, 4
MMs cu proprietiti electrocatalitice, 3 MMs cu
proprietati electrocatalitice  performante, 2
electrozi  MMNA, 2 electrozi MONA, 5
protocoale, 1 placa de circuit imprimat, 3 scenarii
de aplicatie-utilizare specifica-caz; 1 raport
intermediar.

Deliverabile realizate:

2 serii de noi combinatii complexe, 6 noi MMs, 4
MMs cu proprietdti electrocatalitice, 3 MMs cu
proprietati electrocatalitice  performante, 2
electrozi MMNA, 2 electrozi MONA, 5
protocoale, 1 placa de circuit imprimat, 3 scenarii
de aplicatie-utilizare specificd-caz; 1 raport
intermediar.

Articole ISI: Prevazute: 2

Realizat: 2 - FI total = 8.557

A4. Andelescu A.A. et al., Pentacoordinated Liquid Crystalline Zn(I1) Complex
Organized in Smectic Mesophase: Synthesis, Structural and Electrochemical Properties, Appl.

Sci., 12, 8306, 2022. IF = 2.838

Ab5. Negrea S. et al., Design of Nanostructured Hybrid Electrodes Based on a Liquid Crystalline
Zn(I1) Coordination Complex-Carbon Nanotubes Composition for the Specific Electrochemical
Sensing of Uric Acid, Nanomaterials, 12, 4215, 2022, IF =5.719

Comunicari stiintifice — prezentari orale; Sectiune speciala

Prevazut: 3 |

Realizat: 5

08. Andelescu A. A. et al. Zn(ll) metallomesogens: from polarized emission to electrochemical
sensing, 14" National SICL Meeting, 22-23 Septembrie 2022, Padua, Italy.

09. Szerb E.I. et al. Metallomesogens as functional materials for advanced electrochemical
sensing, Conferinta internationald: 22" Romanian International Conference on Chemistry and
Chemical Engineering, 07-09 Septembrie 2022, Sinaia, Romania.

010. Cretu C. et al., Functional materials based on bimetallic metallomesogens, Conferinta
Nationald de Chimie, Editia XXXVI, 04-07 Octombrie 2022, Calimanesti-Caciulata, Romania.
O11. Szerb E.I. et al, Liquid crystals, electrochemistry and sensors, Simpozion ICT: The 14™
Edition of symposium with international participation “New trends and strategies in the
chemistry of advanced materials with relevance in biological systems, technique and
environmental protection”, 20-21 octombrie 2022, Timisoara, Romania.

O12. Buta I. Et al., New 3d metal coordination complexes with N- and O- donor ligands:
synthesis, structural characterization and optical properties, "28™ International Symposium
on Analytical and Environmental Problems (ISAEP 2022)” online, 14-15 November 2022,
Szeged, Ungaria.




Organizarea unei sectiuni speciale in cadrul simpozionului ICT ,,Noi tendinte si strategii Tn chimia
materialelor avansate, cu relevantd in sisteme biologice, tehnica si protectia mediului” cu titlul:
,.Cristale lichide, electrochimie si sensori”.

New Trends in Chemistry 2022 - Event Page (newtrends-timisoara.ro)

Diseminare

Prevazut: 0 | Realizate: 2

D2. Noaptea Cercetatorilor Europeni - 2022, 30 septembrie 2022, NOKIA Campus - Timisoara,
Romania.

D3. Participare la programul “Educatia e cheia”, proiect “Teach with inEDU”, derulat in perioada
3-10 octombrie 2022, INCUBOXX Timisoara.

La ambele evenimente s-a prezentat poster cu proiectul.

Comunicari stiintifice — postere

Prevazute: 5 Relizate: 5 - Bursa tax: participare SChR: Prezentare
poster Master student Badescu B. (pozitia P5)

P4. Buta I. et al. Isostructural Metallomesogens based on Ni(ll) and Zn(ll). Synthesis, Liquid-
Crystalline Properties of pristine complexes and their mixtures, 14" National SICL Meeting, 22 - 23
Septembrie 2022, Padua, Italy.

P5. Badescu B. et al., Bimetallic mesogens based on Zn(Il) and Fe(ll) ions, Conferinta Nationald
de Chimie, Editia XXXVI, 04-07 Octombrie 2022, Célimanesti-Céciulata, Romania.

P6. Popa E. et al, Bimetallic liquid crystalline materials based on Zn(1l) and Cu(ll) coordination
complexes, Simpozion ICT: The 14™ Edition of symposium with international participation “New
trends and strategies in the chemistry of advanced materials with relevance in biological systems,
technique and environmental protection”, 20-21 octombrie 2022, Timisoara, Romania.

P7. Buta l. et al, Structural and optical properties of 3d metal coordination complexes with N- and
O-donor ligands, Simpozion ICT: The 14" Edition of symposium with international participation
“New trends and strategies in the chemistry of advanced materials with relevance in biological
systems, technique and environmental protection”, 20-21 octombrie 2022, Timisoara, Romania.
P8. Visan A. Szerb E. et al, Gallate ligands functionalized with ferrocene containing alkyl chains as
precursors for bimetallic liquid crystals, Simpozion ICT: The 14™ Edition of symposium with
international participation “New trends and strategies in the chemistry of advanced materials with
relevance in biological systems, technique and environmental protection”, 20-21 octombrie 2022,
Timisoara, Romania.

Indicatori de rezultat — Etapa 3: 01.01.2023-31.12.2023

Deliverabile previzute: Deliverabile realizate:
o serie de noi combinatii complexe, 2 noi MMs, | 2 serii noi de combinatii complexe, 4 noi MMs,
2 MMs cu proprietiti electrocatalitice, 2 MMs 3 MMs cu proprietdti electrocatalitice, 3 MMs

cu proprietdti electrocatalitice performante, 1 cu proprietati electrocatalitice performante, 1
electrod MMNA, 1 electrod MONA, 10 electrod MMNA, 1 electrod MONA, 14
protocoale, 1 MONA-WEPS validat; 1 raport protocoale, 1 MONA-WEPS validat; 1 raport
final. final

Articole ISI: Prevazut: 2 Realizat: 2 - FI total = 9.465

A6. Popa E. et al. Hetero-Bimetallic Ferrocene-Containing Zinc(l1)-Terpyridyl-Based
Metallomesogen: Structural and Electrochemical Characterization, Materials 16, 1946, 2023, IF =
3.400

A7. Cretu C. et al. Bimetallic liquid crystal blends based on structurally related 3d-metal
coordination complexes, Chem. Commun 59, 10616-10619, 2023, IF = 6.065

Brevet: Prevazut: 1 Realizat: 1

B1. Cerere brevet nr. AO00777/29.11.2023, depus la OSIM - Oficiul de Stat pentru Inventii si
Marci. Titlu: Dispozitiv controlat wireless cu electrod de carbon nanostructurat si cristale lichide
bimetalice de Cu(ll) si Ni(ll) si procedeu de detectie electrochimica neenzimatica a glucozei din
urina. Autori: E.1.Szerb, F. Manea, 1.Nicolae, S.1lies, C. Cretu, 1. Buta

Comuniciri stiintifice — prezentiri orale
E.l.Szerb — keynote la conferinta europeana de cristale lichide (p. 012)



https://newtrends-timisoara.ro/2022/

F. Manea — keynote: conferinta internationala de economie circulara si sustenabilitate (p. O15)

Prevazute: 2 | Realizate: 4

013. E. I. Szerb: keynote invitat Metallomesogens from design to functional properties, 16" European
Conference on Liquid Crystals ECLC 2023, 10-14 July 2023, Universita della Calabria, Rende, Italy
014. C. Cretu et al., Cu(l) and Zn(1l) metallomesogens for electrochemical sensing of glucose and
uric acid, Conferinta Internationala: Progress in Organic and Macromolecular Compounds, Editia 29
- MACROIasi 2023, 4-6 Octombrie 2023, lasi, Romania.

015. 1. Buta et al. One dimensional coordination polymers based on Schiff base ligand: structures,
properties and potential applications, Conferintd Internationala: Progress in Organic and
Macromolecular Compounds, Editia 29 - MACROIlasi 2023, 4-6 Octombrie 2023, lasi, Romania.
016. F. Manea, keynote invitat Emerging electrochemical processes for water circularity, 12"
International conference on environmental engineering and management-ICEEM12 Circular
Economy and Sustainability Conference, 13 — 16 September 2023, Iasi, Romania, p. 21.

Diseminare

Prevazut: 0 | Realizat: 1

D4. Noaptea Cercetitorilor Europeni - 2023, NOKIA Campus - Timisoara, 29 septembrie 2023,
poster prezentare proiect PCE 48/2021

Comunicdri stiintifice — postere

Prevazute: 2 ‘ Relizate: 4

P9. Visan A. et al Aggregation studies on a hetero-bimetallic coordination complex, The 15"
Edition of the Conference “New trends in chemistry research”, 21-22 septembrie 2023,
Timigoara, Romania, Book of abstracts, pag. 103.

P10. Buta I.M. et al. Perspectives on the structural design of copper(ll) liquid crystalline complex
based on Schiff base ligand, The 15" Edition of the Conference “New trends in chemistry
research”, 21-22 septembrie 2023, Timisoara, Romania, Book of abstracts, pag. 98

P11. Baciu A. et al. Application of cellulose nanostructured sponges for contaminated sediments
remediation; 12" International conference on environmental engineering and management -
ICEEM12 Circular Economy and Sustainability Conference, 13 — 16 September 2023, Iasi, Romania,
p. 167.

P12. Negrea S.-C., Motoc S., Baciu A., Saulean A.A., Matei E., Truscd R., Manea F., Innovative
polymer enhanced ultra-filtration to treat lake water for both cyanobacteria and cyanotoxins removal
12" International conference on environmental engineering and management-ICEEM12 Circular
Economy and Sustainability Conference, 13 — 16 September 2023, Iasi, Romania, p. 207.

Indicatori de rezultat — FINAL: 01.01.2021-31.12.2023

Deliverabile previzute: Deliverabile realizate:

5 serii de noi combinatii complexe, 10 noi MMs, | 6 serii de noi combinatii complexe, 18 noi MMs,
8 MMs cu proprietiti electrocatalitice, 5 MMs cu | 9 MMs cu proprietéti electrocatalitice, 6 MMSs cu
proprietati electrocatalitice performante, 5 | proprietati electrocatalitice performante, 9
electrozi MMNA, 5 electrozi MONA, 15 | electrozi MMNA, 9 electrozi MONA, 19
protocoale, 1 bazd de date pentru tehnici | protocoale, 1 baza de date pentru tehnici
electrochimice, 1 ,,proof-of-concept”, 1 placa de | electrochimice, 1 ,,proof-of-concept”, 1 placd de
circuit imprimat, 3 scenarii de aplicatie-utilizare | circuit imprimat, 3 scenarii de aplicatie-utilizare
specifica-caz, 1 MONA-WEPS validat; 2 | specifica-caz, 1 MONA-WEPS validat; 2

rapoarte intermediare, 1 raport final; site-web. rapoarte intermediare, 1 raport final; site-web.
Articole ISI: Prevazute: 6 Realizate: 7 - FI total = 33.17
Brevet: Prevazut: 1 Realizat: 1
Prezentiri orale: Prevazute: 6 Realizate: 15
Postere: Prevazute: 10 Realizate: 12
Diseminare: Prevazut: 0 Realizate: 4

Sectiune speciala in cadrul simpozionului ICT ,,Noi tendinte si strategii in chimia materialelor
avansate, cu relevantd in sisteme biologice, tehnica si protectia mediului” cu titlul: ,,Cristale
lichide, electrochimie si sensori”: https://newtrends-timisoara.ro/2022/




Etapa 1. Sinteza de noi metalomesogeni (MMs) pe bazd de metale biodisponibile cu
temperaturi de tranzitie scazute. Obtinerea §i caracterizarea retelelor de nanoelectrozi de
oxizi metalici (MONA). Fabricarea unui sistem de sensing ultrasensibil portabil cu wireless
integrat (MONA-WEPS): proiectare.

Activitatea 1.1 - Sinteza §i caracterizarea de noi MMs pe baza de cupru, argint, zinc, fier si
liganzi promesogenici. Deliverabile (D) prevazute - 2 serii de noi combinatii complexe.

Tn primul an activitatea de sintezi s-a concretizat prin obtinerea de MMs pe baza de Zn(ll) si
Cu(Il). S-au obtinut 2 serii noi de combinatii complexe (D): seria 1 — combinatii complexe de
Zn(Il) pe bazad de liganzi chelanti tridentati N*N”~N terpiridinici functionalizati si seria 2:
combinatii complexe de Zn(Il) si Cu(Il) pe baza de liganzi chelanti bidentati N*N: 2,2°-
bipiridina sau 1,10-fenantrolina; ambele serii au co-liganzi monoanionici 3,4,5-

tris(dodeciloxi)benzoat (Figura 1). Obiectivele activitatii au fost realizate in totalitate.
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Cu_1: N*N = bpy, M = Cu(ll)
Cu_2: N"N = phen, M = Cu(ll)

Descriere stiintifica: Pentru obtinerea Seriei 1, s-au sintetizat 3 liganzi chelanti tridentati
NANAN terpiridinici functionalizati In pozitie apicala cu diferite grupari. Toate combinatiile
complexe din seria 1 si seria 2 au fost obtinute utilizand aceeasi strategie de sinteza prezentata
n Figura 2a. Pentru obtinerea combinatiilor complexe a fost necesara in prealabil sinteza unor
precursori diclorurati, introducerea proprietatilor cristalin lichide fiind realizatd printr-0
strategie eleganta, respectiv utilizarea sarii de argint a acidului 3,4,5-tris(dodeciloxi)benzoic
care introduce in structura combinatiei complexe catenele alchilice necesare obtinerii de
mezomorfism, evitandu-se astfel functionalizarea liganzilor terpiridinici. Toate cele 8
combinatii complexe sintetizate au fost caracterizate structural prin analizd elementala,
spectroscopie AAS, RMN (pentru compusii diamagnetici), IR si UV-Vis. Sinteza si

caracterizarea proprietatilor termice i mesogene si determinarea structurii supramoleculare in



mezofaze au facut subiectul publicatiei 1 (Al - Tabel 1). S-a sintetizat o combinatie complexa
de Ir(l11) care a fost folositd pentru a obtine sisteme bimetalice (A3 - Tabel 1). Nu au fost

obtinute sisteme omogene.
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Figura 2. a) Sinteza combinatiilor complexe din Seria 1 si seria 2; b) Diagrama cu reprezentarea
mezofazelor combinatiilor complexe din seria 1 si seria 2.
Activitatea 1.2 - Caracterizarea proprietatilor cristalin lichide ale noilor MMs. D previzute —
4 noi MMs. Tn primul an activitatea 1.2 s-a concretizat prin caracterizarea mezofazelor MMs
pe baza de Zn(l1) si Cu(Il) obtinuti in activitatea 1.1 (8 MMS). Obiectivele activitatii au fost

realizate Tn totalitate.
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Figura 3. a) Stanga: Difractograme S/WAXS pentru combinatia complexa de Zn_1 (T, temperatura la
care a fost efectuatd masuratoarea pe ciclul 2 de racire); Dreapta: structura si forma moleculara a
combinatiei complexe Zn_1 si reprezentarea arhitecturii moleculare in mezofaza SmA; b) Stanga, sus:
structura si forma moleculard a Zn_2 si reprezentarea arhitecturii moleculare a grupurilor de molecule
suprapuse m; stanga, centru: auto-asamblarea supramoleculard a Zn_2 si Zn_3 Tn mezofaza Mpex:
aranjamentul hexagonal al moleculor (catenele nu sunt reprezentate, verde inchis: gruparile din stratul
inferior); stanga, jos: suprapunerea grupurilor de molecule suprapuse w Tntr-un sir de coloane
segmentate. Dreapta, sus: structura si forma moleculard a Zn_4 si reprezentarea arhitecturii moleculare
a grupurilor de molecule suprapuse m nconjurate de o manta care combind grupdarile galat si
benziloxifenil; dreapta, jos: aranjamentul coloanelor si catenelor (nereprezentate) in mezofaza Colpex.

Descriere stiintifica: Proprietitile mezomorfice si termice ale combinatiilor complexe din
ambele serii au fost investigate prin microscopie optica cu polarizare (POM), analiza termica

precum termogravimetrie (TG/DTG/DTA) si calorimetrie cu scanare diferentiald (DSC) si



analiza structurald, iar identificarea finala a tipului si simetriei mezofazelor a fost realizata prin
masuratori de difractie de raze X pe pulbere la unghiuri mici si mari (S/WAXS: Small- and
Wide-Angle X-ray Scattering) si a straturilor subtiri in geometria “grazing” (Grazing Incidence
Wide-Angle X-Ray Scattering: GIWAXS. Toate cele 8 combinatii complexe (D) obtinute atat
din seria 1 cat si din seria 2 sunt cristale lichide la temperaturi scdzute sau temperatura ambienta
(Figura 2b). Analiza structurald detaliatd prin metode difractometrice avansate a permis
explicarea aranjamentelor supramoleculare din mezofaze, de importantd deosebita pentru
indeplinirea obiectivelor prezentului proiect, care urmareste optimizarea proprietafilor de
detectie a senzorului prin dispozitia reciproca a centrilor metalici activi. Astfel, s-au obtinut
mezofaze de diferite tipuri: smectica (Zn_1), columnara de diferite simetrii: hexagonala (Zn_2-
4 si Cu_1-2) si rectangulara (Zn_5-6), in care ionii centrali sunt aranjati in structuri
supramoleculare cu distante si dispozitii reciproce diferite la temperatura camerei.

Activitate 1.3 - Caracterizare electrochimica preliminara a noilor MMs. D prevazute - 2 MMs
cu proprietati electrocatalitice.

Tn primul an activitatea 1.3 s-a concretizat prin caracterizarea electrochimica preliminara a doi
MMs: Zn_1 obtinut in activitatea 1.1 si un MMs pe baza de Cu(I) publicat anterior (C. Cretu
etal. J. Mater. Chem. C, 6, 10073, 2018). Obiectivele activitdtii au fost realizate in totalitate.
Descriere stiintificd: MM obtinute si caracterizate in activitatile 1.1 si 1.2 sunt cristale lichide
la temperatura camerei sau congeleaza in structura supramolecularda mesogena dupa tratament
termic. Astfel, a fost posibil studiul comportarii electrochimice atat sub forma de pulbere
amorfa (dezordonat) cat si in structuri ordonate de tip lamelar sau columnar utilizand tehnica
voltametriei ciclice (VC) cu un electrod de carbon vitros (GC) modificat cu MMs corespunzator
prin simpla imersare si caracterizat in diferiti electroliti suport, selectati in functie de activitatea
electrocatalica si aplicatiile de detectie.

Tn Figura 4 sunt reprezentate ca exemplu voltamogramele ciclice Tnregistrate cu electrodul de
GC modificat cu MMs dezordonati Zn_1d si Cu_3d. Aceleasi teste au fost realizate si pentru
MMs ordonati termic. Se observa o comportare diferitd a MMs ordonat fatd de cel dezordonat
legatd de componenta capacitiva exprimatd prin curentul de fond, care este mult mai mic si
fenomenul de polarizare este mai pronuntat fata de reactia de descércare a oxigenului, ceea ce
conduce la o fereastra si mai larga de potential a MMs ordonati termic fata de cei dezordonati.
Rezultatele de caracterizare electrochimica arata ca MMs analizati (2 MMs — D) au comportare
electrochimica diferitda in functie de electrolitul suport si de ordine si prezintd capacitate
electrocataliticd pentru procese de oxidare/reducere a unor analiti tinta, inclusiv compusi cu

activitate biologica (Milestone 1).
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Figura 4. Voltamogramele ciclice inregistrate in Na,SO4 0,1 M la viteze diferite de scanare cuprinse
intre 0,01-0,3 V-s? cu electrodul de GC modificat cu (a) Zn_1d (interior: comparatie cu GC
nemodificat) si (b) Cu_3d (comparatie cu GC nemodificat).

Activitate 1.4 - Obtinerea electrozilor MMNA. Caracterizare morfo-structurala si
electrochimica. D prevdzute: 2 electrozi MMNA

Tn primul an activitatea 1.4 s-a concretizat prin obtinerea a 6 compozitii diferite de electrozi
MMNA prin amestecarea unor cantitati cunoscute de MMs pe baza de Zn(I1) si Cu(II) obtinuti
n activitatea 1.1 cu nanotuburi de carbon (CNT) in ulei de parafina. Obiectivele activitatii au
fost realizate Tn totalitate.

Descriere stiintifica: 6 compozitii de electrozi s-au obtinut prin amestecarea unor cantitati
cunoscute de MMs (Zn_1 si Cu_3 - D) cu nanotuburi de carbon (CNT) in ulei de parafina
pentru a obtine rapoarte diferite de MMs/CNT, in scopul optimizarii acestor compozitii n
functie de raspunsul electrochimic. Ca exemplu, in Tabelul 2 sunt prezentate cele 6 MMNA pe
baza combinatiei complexe Zn_1 in cele doua stari de agregare respectiv dezordonat si ordonat,
obtinute si caracterizate, iar in Figura 5a este prezentatd o imagine a electrodului constituit
dintr-un corp cilindric de teflon umplut cu compozitia pasta pe baza de MMs, care are la capat
un fir de cupru pentru a asigura conductivitatea electrica a suprafetei electrodului. Electrozi
similari s-au obtinut si pentru combinatia complexa Cu_3. Toate compozitiile de electrozi
MMNA au fost studiate morfo-structural prin microscopia electronica de baleiaj (SEM) si
spectroscopie FT-IR (Figura 5) si electrochimic prin VC.

Tabel 2. Compozitia electrozilor MMNA si MONA pentru MMs Zn_1 (Zn_1d si Zn_10)

MMs Compozitie (raport masic) MMNA MONA
Zn 1* Ulei parafina CNT
Zn 1d 25 2,5 1,0 M 1 MO 1
Zn 1o 25 2,5 1,0 M 1o MO 1o
Zn 1d 12,5 3,0 1,0 M 2 MO 2
Zn_lo 12,5 3,0 1,0 M 20 MO 20
Zn 1d 6,25 3,0 1,0 M_3 MO _3
Zn 1o 6,25 3,0 1,0 M 3o MO 3o

*Zn = 3.97 %; M = 1646.79 g/mol
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Figura 5. a) Imaginea electrodului cu suprafata geometrica sub forma de disc cu compozitii diferite
prezentate n tabelul 4; b) imagine SEM a M_1 si ¢) spectrele FT-IR ale amestecului CNT/Ulei,
combinatiei complexe Zn_1 si electrodului MMNA MO _1.

Activitate 1.5 - Obtinerea electrozilor  MONA. Caracterizarea morfo-structurald §i
electrochimica. D prevazute: 2 electrozi MONA

Tn primul an activitatea 1.5 s-a concretizat prin obtinerea in-situ a 6 electrozi MONA diferiti,
prin testarea electrochimica a electrozilor MMNA obtinuti in activitatea 1.4. Obiectivele
activitatii au fost realizate in totalitate.

Descriere stiintificd: Prin testarea electrochimica al electrozilor MMNA s-au obtinut in-situ
electrozii MONA corespunzatori prin procesele de reducere/oxidare partiala a combinatiilor
complexe la oxizi metalici (D). Studiile referitoare la MONA obtinuti pe baza de Cu_3 au
constituit subiectul unei publicatii (A2- Tabel 1). In scopul detectiei electrochimice a glucozei,
compus biologic activ ales analit tinta, s-au testat comparativ electrozii obtinuti si mai multi
electroliti suport. Figura 6 prezintd ca exemplu voltamogramele ciclice inregistrate cu
electrodul MO_20 in doi electroliti suport si in prezenta glucozei cu concentratii cuprinse intre

0,2 s1 1,8 mM.
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Figura 6. Voltamogramele ciclice inregistrate in NaOH 0,1 M la diferite concentratii de glucoza cu
viteza de scanare de 0.05 V-s? cu electrodul MO_20: NaOH 0,1 M (a) si PBS pH=7 (b); Interior:
Curbe de calibrare a curentului inregistrat in functie de concentratia de glucoza



Electrodul MO_20 prezinta activitate electrocatalitica pentru oxidarea glucozei (M) Tn ambii
electroliti suport, procesul de oxidare incepand devreme, chiar In domeniu catodic. De
asemenea, anumite etape ale procesului de oxidare sunt reversibile, ceea ce permite si o detectie
catodica. Continutul mai ridicat de CNT imbunatateste de aproximativ trei ori semnalul
electrochimic pentru detectia glucozei.

Activitate 1.6 - Elaborare si validare protocoale de detectie.

Tn primul an activitatea 1.6 s-a concretizat prin elaborarea si validarea protocoalelor de detectie
pentru glucoza si pentru acidul uric a electrozilor MMNA obtinuti in activitatea 1.4. Obiectivele
activitatii au fost realizate in totalitate.

Descriere stiintifica: Pe baza testelor de caracterizare prezentate anterior au fost elaborate
protocoale de detectie pentru glucoza (Gl), Cele mai bune rezultate s-au obtinut pentru VPD
utilizatd la 20 mV pas de potential, 100 mV amplitudine de modulare si viteza de scanare de
100 mV-s*. In aceste conditii a fost testat si AU pentru a verifica interferenta acestuia dar si
pentru a elabora protocol specific detectiei simultane sau selective. Pentru a evalua posibilitatea
elimindrii interferentei s-au testat doud tipuri de membrane cationice una naturald - chitosan si
cealalta sinteticd - Nafion. Continutul mare de centri de oxizi metalici ordonati a facilitat
detectia Gl in defavoarea AU, iar prezenta chitosanului a permis detectia AU si a impiedicat
detectia GI. S-a testat si influenta anionului clorura datoritd prezentei acestuia in urina in
concentratii ridicate si s-a observat cd nu interfera detectia nici unui analit.

Activitate 1.7 - Proiectarea configuratiei inovatoare a dispozitivelor - elaborare ,, proof-of-
concept”. D prevazute: 1 baza de date pentru tehnici electrochimice, 1 "proof-of-concept™
Obiectivele activitatii au fost realizate n totalitate.

Descriere stiintifica. S-a creat o baza de date electrochimice (D) a caror valori si specificatii
sunt descrise Tn Tabelul 3. Pornind de la tehnicile electrochimice si gama de curenti si tensiuni
obtinute ca cerinte de proiectare, S-a proiectat un potentiostat cu comunicatie wireless folosind
bluetooth. Potentiostatul a fost astfel proiectat incat sa poata folosi trei tipuri de electrozi si
anume: sistemul de electrozi clasici folosit la potentiostatele de laborator, electrozi planari
comerciali precum si electrozi special proiectati.

Pentru proof of concept (D) s-a realizat un stand cu un potentiostat clasic cu 3 electrozi si o
instrumentatie National Instruments folosind un SMU de precizie PXIE4141 a carui gama de
generare $i masura este acoperitoare pentru toate valorile si cu care au putut fi generate forme
de unda si realizate masuratori similare cu cele ale potentiostatului clasic. Pentru conectarea

senzorilor planari si dedicati au fost proiectate si realizate adaptoare (Figura 7-stanga).
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Tabel 3. Baza de date electrochimice: Domeniul de potential, V vs ESC

Nr. | Tehnical® | Caracteristici Domeniul de

Crt curent, A

1 VC Viteza de scanare: 0,01 -0,5Vs™ 1 mA~10nA

2 LSV Viteza de scanare: 0,01 -0,5Vs? 1 mA~10nA

3 VPD Viteza de scanare: 0,01 -0,5Vs™; 1mA~1nA
Pas de potential: 0,01-0,1 V; amplitudine de modulare: 0,01-0,2 V

4 VPN Viteza de scanare: 0,01 -0,5Vs™; I1mA~1nA
Pas de potential: 0,01-0,1 V; amplitudine de modulare: 0,01-0,2 V;

5 VUP Viteza de scanare: 0,01 -0,5Vs™; I1mA~1nA
Pas de potential: 0,01-0,1 V; amplitudine de modulare: 0,01-0,2 V;
frecventa: 5-50 Hz

6 CA -un nivel; 1 mA~10nA
-maxim 6 niveluri

7 MPA -maxim 6 pulsuri 1mA~10nA

[BIVC: Voltametrie ciclica; LSV: voltametrie cu unda liniara; VPD: voltametrie puls diferentiala; VPN:
Voltametrie puls normala, VUP: Voltametrie cu undéd patrata; CA: cronoamperometrie; MPA: amperometrie
multi-puls.

Activitate 1.8 - Proiectarea si fabricarea unei placi de circuite wireless imprimate
voltametrice/amperometrice. Obiectivele activititii au fost realizate in totalitate.
Descriere stiintificia: In etapa de proiectare au fost elaborati atat senzorii dedicati cat si

potentiostatul. Imagini din CADul de proiectare sunt prezentate in Figura 7 - dreapta.

Figura 7. Stanga: potentiostat
realizat pentru micro/nano-electrozi
care contine sistemul de trei electrozi
si adaptoarele; dreapta: placa de
circuite wireless imprimate
voltametrice/amperometrice.

Pentru partea de comunicatie wireless s-a folosit un modul radio Bluetooth BT900 fabricat de
compania Laird pentru faptul ca este programabil. Placa electronica mai contine componente
pentru conectarea la calculator prin portul USB precum si un incarcator pentru baterie Li-lon
care poate fi atasata la cupla albastra, bateria se incarca prin cupla USB. Comutatoarele de pe
placa seteaza placa intr-una din cele trei stari: mod de programare al placii, mod de lucru
folosind transmisie USB si mod de lucru folosind transmisie wireless. Intreaga placa s-a
ncadrat in dimensiunea 30x50 mm. Tn urma proiectirii s-a realizat circuitul imprimat si senzorii
dedicati care pot fi folositi cu acest tip de potentiostat. De asemenea in aceasta faza a proiectului
s-a inceput partea de configurare a softului Bluetooth pentru realizarea calibrarilor si setarilor

necesare a partii analogice a potentiostatului.

11



Etapa 2. Sintezd de noi metalomesogeni (MMs) pe bazd de metale biodisponibile cu
temperaturi de tranzitie scazute. Obtinerea §i caracterizarea retelelor de nanoelectrozi de
oxizi metalici (MONA). Fabricarea unui sistem de sensing ultrasensibil portabil cu wireless
integrat (MONA-WEPS): realizare.

Activitatea 2.1 - Sinteza §i caracterizarea de noi MMs pe baza de cupru, argint, zinc, fier si
liganzi promesogenici functionalizati (piridine, oligopiridine, baze Schiff). D propus: 2 serii
de noi combinatii complexe.

Tn anul doi activitatea de sinteza s-a concretizat prin obtinerea de MMs pe baza de zinc, fier si
argint. S-au obtinut 2 serii noi de combinatii complexe (Seria 3 si seria 4). Obiectivele activitatii
au fost realizate Tn totalitate.

Descriere stiintifica: S-au incercat initial analogi ai combinatiilor complexe de Zn(II) cu liganzi
tris-chelanti terpiridinici functionalizati raportate in primul an (Zn1_4 - etapa 1), in care centrul
metalic a fost schimbat cu ioni de fier si argint (seria 3-D). Datorita tendintei diferite de a dirija
coordinarea speciilor donoare, cu ionii de fier s-a obtinut combinatia complexa ionica bis-
chelata a ligandului terpiridinic, iar cu ionul argint s-a obtinut o combinafie complexa
tetracoordinata cu un ligand terpiridinic si un ligand monoanionic benzoat. Deoarece nici una
dintre combinatiile complexe nu a prezentat proprietati cristalin lichide datoritd numarului
insuficient de catene alchilice si a geometriilor volumineoase, S-a sintetizat combinatia
complexa pla patrata de platina, Pt_1 (masuri de atenuare a riscului descrisa in propunerea de
proiect). Pentru obtinerea combinatiilor complexe din Seria 4, s-a incercat o noud strategie,
respectiv obtinerea unor liganzi monoanionici benzoat functionalizati cu catene alchilice care
contin ferocen (diciclopentadienil-Fe(ll)). S-a proiectat o strategie de sinteza care permite
functionalizarea ligandului benzoat cu catene care contin ferocen in diferite pozitii ale inelului

aromatic. Cu acesti liganzi s-au obtinut combinatiile complexe bimetalice analoage speciilor

de Zn(Il) raportate in primul an (Schema 2 - seria 4) (D).
Toate cele 6 combinatii complexe din seria 3 si seria 4 (D) sintetizate au fost caracterizate

structural prin analiza elementala, spectroscopie AAS, RMN, FT-IR si UV-Vis.

Schema 2. Schema de sintezd a
combinatiilor complexe bimetalice
Zn/Fe_1-3, seria 4: i) NaOH, EtOH,
THF, r.t, 2h; ii) ZnCl; in EtOH, r.t,
24h; iii) tpyNEt,, CHCIs, MeOH, r.t,
24h.

¢4
o~
3 2
O
:
2
@]
(e]0)
2
5

Fc
Zn/Fe_1: Ry = Ry = OCy; Hys, Ry = OCy1HpsFe

Zn/Fe_2: Ry = R, = OCy1Hy,Fe; Rz = H

Zn/Fe_3: R, = OCy HyFe; Ry =Rz = H
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Activitatea 2.2 - Caracterizarea proprietatilor cristalin lichide ale noilor MMs. D propus: 4
noi MMs. Tn anul 2 activitatea 2.2 s-a concretizat prin caracterizarea proprietitilor cristalin
lichide a 6 MMS: ale combinatiilor complexe noi obtinute de Pt_1 si Zn/Fe_1, si a patru
sisteme bimetalice. Obiectivele activitatii au fost realizate in totalitate.

Descriere stiintificd: Din noile combinatii complexe sintetizate, doar doua prezintd proprietati
de cristal lichid (Pt_1 si Zn/Fe_1). Zn/Fe_1 este organizat in mezofaza colonar hexagonala la
temperatura camerei, pe un interval de temperatura t.a. — 141°C. Combinatia complexa
bimetalica Zn/Fe 1, este de mare interes pentru domeniul aplicativ al proiectului, prezenta a
doi centri metalici redox activi conectati prin legaturi coordinative pot conduce la proprietati
cumulative derivate sau sinergetice noi, care pot Imbundtati activitatea electrocatalitica si/sau

de detectie. De asemenea s-au obtinut prin amestecare fizica sisteme omogene bimetalice cu

combinatiile complexe raportate in primul an, Zn_5,6 si Cu_1,2 (Figura 8).
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Figura 8. Schema de sinteza a sistemelor bimetalice Cu/Zn (stdnga) si structura sistemului omogen
bimetalic cristalin lichid (dreapta).

Asa cum a fost raportat In prima etapd, aceste combinatii complexe, desi izostructurale, se
organizeaza la temperaturi relativ joase In mezofaze columnare cu simetrie diferitd, in functie
de natura centrului metalic (Col, pentru combinatiile complexe ale Cu(Il) si Col; pentru
combinatiile complexe ale Zn(II)). In functie de rapoartele moleculare utilizate au fost obtinute
mai multe amestecuri. Din datele termice si observatiile la microscop se observa obtinerea unor
sisteme omogene noi cu tranzitii noi si texturi columnare diferite de ale precursorilor. Unul din
sisteme a constituit subiectul unei comunicatii (A7 — Tabel 1).

Activitate 2.3 - Caracterizare electrochimica preliminara a noilor MMs. D propus: 4 MMs cu
proprietiiti electrocatalitice. Tn anul 2 activitatea 2.3 s-a concretizat prin caracterizarea
proprietatilor electrocatalitice a 4 MMS: (D): combinatia complexa bimetalica Zn/Fe_1 si trei
amestecuri ale combinatiilor complexe Zn 5 si Cu 1 (Figura 1) n diferite rapoarte (Mpl/3,

Mpl/1 si Mp3/1). Obiectivele activitatii au fost realizate in totalitate.
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Descriere stiintifica. MMs s-au caracterizat electrochimic utilizand tehnica VVC cu un electrod
GC prin simpla imersare a GC In MMs si caracterizat Tn NaOH 0,1 M selectat considerand
obtinerea ulterioarda a MONA din MMNA. Unul din rezultatele importante 1l constituie punerea
n evidenta a importantei structurii amfifilice a MMs prin studiile electrochimice comparative
ale electrodului de GC modificat cu Zn/Fe_1 (Schema 2) comparativ cu electrodul de GC
modificat cu precursorul ferocenului si al electrodului de GC modificat cu Zn_1 (Figura 1)
comparativ cu electrodul de GC modificat cu precursorul diclorurat al complexului care nu are
liganzi cu catene alchilice. S-a demonstrat ca structura amfifilica confera proprietati
electrochimice speciale: asa cum se observa in Figura 9, raspunsul electrochimic nregistrat la
electrodul GC este modificat semnificativ de prezenta Zn_1 fata de prezenta precursorului pe
electrod care influenteaza neglijabil intervalul catodic negativ in comparatie cu GC (A4 — Tabel
1). Diferentele deriva din structura moleculara diferita a celor doud combinatii complexe; in
timp ce in cazul Zn_P o apropiere a centrilor metalici se manifesta prin indisponibilitatea
acestora pentru implicarea in procesele electrodului redox, in cazul Zn_1, liganzii voluminosi
formeaza un invelis organic care mentine centrele metalice mai mult sau mai putin izolate,
nepermitand contacte stranse, care le fac disponibile pentru reducerea Zn urmata de striparea

acestuia.

=N =

Precursor Zn_P1 ‘,N 3

fmA

Zn_1 amfifilic

Figura 9. Voltamogramele ciclice
inregistrate in 0,1 M NaOH la
viteza de scanare 0,05 V-s! cu
electrodul de GC (negru) si
electrozi GC modificati cu Zn_P1
(rosu) si Zn_1 (albastru).

CizH20 OC 12Hag
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Activitate 2.4 — Optimizarea proprietatilor mezomorfe §i electrochimice ale MMs testati. D
propus: 3 MMs cu proprietati electrocatalitice performante.

Tn anul 2 activitatea 2.4 s-a concretizat prin caracterizarea proprietatilor electrocatalitice a 3
amestecuri bimetalice MMs, (M1/1, M3/1 si M1/3) obtinute prin amestecarea fizica a
combinatiilor complexe Zn_6 si Cu 2 (Figura 1): M3/1 este performant pentru detectia
selectiva a Gl in prezenta de AU, M1/3 este performant pentru detectia selectiva a AU n
prezenta glucGlozei si M1/1 este performant pentru detectia simultana a celor doi bioanaliti
(D). Considerand rezultatele obtinute, nu a fost necesard o optimizare ulterioara a structurii

moleculare a combinatiilor complexe. Obiectivele activititii au fost realizate in totalitate.
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Descriere stiintifica. Optimizarea proprietatilor mezomorfe s-a realizat in activitatea 2.2 si 2.3
prin obtinerea unor metalomesogeni izostructurali pe bazd de doi liganzi N*N chelanti (2,2’-
bipiridina si 1,10-fenantrolina) si prin obtinerea sistemelor bimetalice corespunzatoare in care
rapoartele dintre metalomesogenii de Zn(II) si Cu(II) au fost variate. Toate aceste amestecuri
au fost investigate din punct de vedere structural si electrochimic. Considerand cele trei
amestecuri bimetalice M1/1, M3/1 si M1/3, acestea au fost testate in prezenta Gl si a AU,
considerand posibilitatea detectiei selective. S-a gasit ca sistemul bimetalic M3/1 permite
detectia Gl la potentialul de +1,15 V/ESC, la care AU nu este detectat desi oxidarea acestuia
incepe la potential foarte negativ (Figura 10a,b). Acest comportament aratd potentialul ridicat

pe care il are acest amestec, selectat pentru detectia selectiva a Gl in prezenta AU (D).
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Tnregistrate in NaOH 0,1 M (fond) la viteza
de scanare de 0,05 V-s! in domeniul de
potential cuprins intre -1,5 V si +1,5 V/ESC
cu electrodul de GC modificat cu M1/3 in
prezenta diferitelor concentratii de Gl (1-5
mM ) peste care s-au adaugat 1 si 2 mM

0.00000 4 b ) A )
S ) AU; b) Curba de calibrare a curentului util
Concentratia de glucoza/ mM VS COncentrat;,ia de GI.
Activitate 2.5 — Obtinerea electrozilor MMNA. Caracterizare morfo-structurala si

electrochimicd. D propus: 2 electrozi MMNA. Tn acest an activitatea 2.5 s-a concretizat prin
obtinerea si caracterizarea proprietatilor electrocatalitice a 2 electrozi MMNA pe baza de
sisteme bimetalice cristalin lichide (M1/1-D). Obiectivele activititii au fost realizate in
totalitate.

Descriere stiintifica: M1/1 a fost utilizat pentru a obtine doua compozitii de electrozi MMNA
(D) prin amestecare cu nanotuburi de carbon (CNT) si ulei de parafina (UP). S-au investigat
doua rapoarte: 12.5:1:3 - M1/1: CNT : UP i1 50:1:3 - M1/1 : CNT : UP % g/g. Aceste sisteme
au fost caracterizate structural prin spectroscopie FT-IR, iar organizarea in structuri
supramoleculare a fost determinata prin analiza POM si DSC. Ca date reprezentative se prezinta

cele obtinute pentru electrodul care contine 50:1:3 - M1/1 : CNT : UP % g/g (Figura 11).

Figura 11. a) Spectrul FT-IR al
electrodului pasta 50:1:3 - M1/1 :
CNT : UP (curba magenta)
comparativ cu precursorii; b)
Termogramele DSC ale
electrodului pasta 50:1:3 - M1/1 :
CNT : UP si ale sistemului
B bimetalic precursor M1/1.

Temperatura, ‘C
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Amestecul este organizat la temperatura ambientd, prezentdnd o texturd birefringentd (Inset
figura 11b). Temperatura de isotropizare este de 39.2°C, determinata prin DSC, amestecul
avand o consistenta fluida.

Activitate 2.6 - Obtinerea electrozilor  MONA. Caracterizarea morfo-structurald si
electrochimicd. D propus: 2 electrozi MONA. Tn acest an activitatea 2.6 s-a concretizat prin
obtinerea a doi electrozi MONA in-situ prin procesele de reducere/oxidare partiala a
combinatiilor complexe din electrozii MMNA obtinuti la activitatea 2.5 la oxizi metalici (D).
Acestia au rezultat cu proprietati electrocatalitice performante. Obiectivele activitatii au fost
realizate in totalitate.

Descriere stiintifica: Rezultatele pentru electrodul 50:1:3 - M1/1 : CNT : UP % g/g sunt
prezentate in Figura 10 comparativ cu M1/1.
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Integrarea sistemului bimetalic M1/1 in nanotuburi de carbon intr-o compozitie in care
predomina complexul (Figura 12a) permite o evidentiere mai clara a sistemelor redox care apar
in timpul scanarii, atat in domeniul anodic cat si in domeniul catodic, observandu-se mai clar
si peakurile Cu(I) si Cu(Il). Un continut mai mare de CNT (Figura 12b) aratd, asa cum era de
asteptat, curent capacitiv mai mare si o aplatizare a peakurilor corespunzitoarele sistemelor
redox a celor doua site-uri metalice (Cu(Il) si Zn(II)). S-au obtinut si sistemele analoage cu
sistemul bimetallic Mp1/1, cu comportament electrochimic asemanator. Astfel, s-au obtinut
inca doua sisteme electrochimice performante (D): 50:1:3 - M1/1 : CNT : UP si 50:1:3 - M1/1
:CNT : UP.

Activitate 2.7 - Elaborare si validare protocoale. D propus: 5 protocoale. Tn anul 2, activitatea
2.7 s-a concretizat prin obtinerea 5 protocoale dezvoltate pentru detectia individuala/simultana
a AU, insumate n Tabelul 3 (D). Obiectivele activititii au fost realizate in totalitate.
Descriere stiintifica: S-a selectat electrodul MO_30 pentru detectia individuald a AU.
Rezultatele obtinute au permis elaborarea a cinci protocoale de detectie (D), dintre care trei

g eyt

protocolul voltametric utilizand tehnica VUP.
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Tabel 4. Performante electroanalitice obtinute prin protocoalele dezvoltate pentru detectia individuala
/simultand a AU.

Compus farmaceutic Tehnica Potential Sensibilitate/
tinta electrochimici detectie/ V HA/MM
-1,20 21,38
VvC -1,50 26,29
+0,50 6,78
VPD -1,28 14,70
o -0,15 7,75
Acid uric VUP -1,27 67,80
-0,24 24,70
APM 2 nivele -1,20 3,63
-1,50 16,16
APM 4 nivele -1,20 16,16
-1,50 33,84

Pentru validare s-a studiat aplicarea electrodului de pasta MO_30 folosind MPA pentru a
determina continutul de AU in probe reale de urind umand, fiind validat de rezultatele
laboratorului medical (400 mg AU/dm?).

Activitate 2.8 - Proiectarea si fabricarea unei pldaci de circuite wireless imprimate
voltametrice/amperometrice. D propus: 1 placi de circuit imprimat. n acest an activitatea
2.8 s-a concretizat prin fabricarea unei placi de circuit imprimat, prezentat in figura 18 (D).
Obiectivele activitatii au fost realizate in totalitate.

Descriere stiintifica: Pornind de la echipamentul proiectat in etapa anterioara a carui schema
functionala este prezentata in imaginea din Figura 13, in etapa actuala s-a trecut la realizarea
si testarea functionala a echipamentului. Astfel, s-a fabricat un sistem de sensing ultrasensibil
portabil cu wireless integrat (MONA-WEPS) — (D). Plantarea circuitelor electronice pe placa
de circuit imprimat, fiind vorba de un singur prototip, a fost realizata folosind tehnologia vapor
phase soldering pentru a evita posibilitatea de distrugere a componentelor prin lipire manuala
sau folosirea unui cuptor industrial. Au fost testati parametrii de functionare la nivel electric a
sistemului obtinut (D) care arata ca in imaginea din Figura 13. In zona incercuita cu rosu a fost

realizatd o corectie de proiectare si executie, noile componente electronice folosite pastrand

functionalitatea globald a echipamentului.

Load cell I voitage
connector J 28 il Start-stop
control button
T

Processor
with
Bluetooth

Front end
operational
amplifiers

Figura 13. (stdnga): Schema functionala si (dreapta): sistemul a MONA-WEPS optimizat.
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Activitate 2.9 — Asamblarea, caracterizarea, testarea si validarea platformei wireless integrat
MONA-WEPS. D propus: 3 scenarii de aplicatie-utilizare specifica-caz.

Tn acest an activitatea 2.9 s-a concretizat prin obtinerea a 3 scenarii de aplicatie-utilizare
specificd-caz, descrise in continuare (D). Obiectivele activitatii au fost realizate in totalitate.
Descriere stiintifica: Au fost realizate urmatoarele 3 scenarii de lucru (D): i) testarea VC:
domeniu de potential cuprins intre -2,00 la +2,00 VV/ESC, viteze de scanare cuprinse intre 0,05
V-s1-0,300 V-s, domeniul de current intre 1 nA - 0,1 A, ii) testarea VUP, pasul de potential
cuprins intre 10 mV-200 mV, amplitudinea de modulare intre 20 mV-200 mV si frecventa intre
8-100 Hz, cu viteze de scanare de cel putin 0,100 V-s%; iii) testarea AMP, care sa permitd
aplicarea a cel putin doud pulsuri de potential, cu timpi de pulsare cuprinsi intre 0,01-0,2 s.

De asemenea s-a testat cu succes comunicarea wireless intre un telefon si echipament.
Parametrii obfinuti cu acest sistem sunt in aceeasi gama cu cei folositi in faza anterioara de
proof-of-concept si ca urmare nu a trebuit sa se revina la etapele anterioare respective
corespunzatoare activitatii 1.7. Datele pentru voltametrie si amperometrie se obtin In format
digital, putand fi transmise prin sistemul Bluetooth utilizind doud caracteristici separate
specifice Bluetooth si citite in timp real de un dispozitiv mobil conectat la sistem.

Etapa 3. Sintezd de noi metalomesogeni (MMs) pe bazd de metale biodisponibile cu
temperaturi de tranzitie scazute. Obtinerea §i caracterizarea retelelor de nanoelectrozi de
oxizi metalici (MONA). Fabricarea unui sistem de sensing ultrasensibil portabil cu wireless
integrat (MONA-WEPS): testare si validare.

Activitatea 3.1 - Sinteza §i caracterizarea de noi MMs pe baza de cupru, argint, zinc, fier §i
liganzi promesogenici functionalizati (piridine, oligopiridine, baze Schiff). D prevdizute: o serie
de noi combinatii complexe.

In ultimul an activitatea de sintezd s-a concretizat prin obtinerea de MMs pe baza de Zn(ll),
Cu(Il), Co(II) si Ni(II). S-au obtinut 2 serii noi de combinatii complexe (D): seria 5 — combinatii
complexe de Zn(II) pe baza de liganzi baze Schiff si seria 6: combinatii complexe de Ni(II) si
Co(II) pe baza de liganzi chelanti bidentati N*N: 2,2’-bipiridina sau 1,10-fenantrolina si co-
liganzi monoanionici 3,4,5-tris(dodeciloxi)benzoat (Figura 14). Obiectivele activitatii au fost
realizate Tn totalitate.

Descriere stiintifica: S-a sintetizat ligandul premesogenic de tip baza Schiff (HL) care contine
trei lanturi alchilice hidrofobe pentru inducerea mezomorfismului in compusul final. S-a pornit
de la reactia de condensare a acidului 4-aminobenzoic cu salicilaldehida, urmata de reactia de

esterificare a bazei Schiff obtinute cu AgOOC-GalC12.

18



Seria 6: (N"N)M[OOC-G3'9],
OCi2Hp5

" NAN = 2,2'-bipiridina (bpy), 1,10-fenantrolina (phen)
QCH?OCOOCZ OCi2Hzs

O— OCy2Hzs SR Ni_1: N*N = bpy, M = Ni(ll)
C1oHp50 o — — Ni_2: NAN = phen, M = Ni(ll)

Hy / M = Cu(ll), Zn(lI), Ni(lf) \_ /" N\~ Co_1: NAN = bpy, M = Co(ll)
CioHas0 c -ooc N=HC \ / Co_2: N*N = phen, M = Co(ll)
M
CizHas0 Seria 5 / \
ooC

C12H,50 coo \QOCHHZS

C12Hp50 OC12Has
OC1oHps Ci2H250

Figura 14. Structura chimica a combinatiilor complexe care formeaza seria 5 pe baza de liganzi baze
Schiff i b) a celor de Ni(II) si Co(Il) care formeaza seria 6 cu liganzi chelanti N*N.

.....

mecanica, s-a explorat posibilitatea obtinerii unor combinatii complexe cu structuri similare
bazate pe combinatii complexe ale altor metale 3d. Astfel, s-au obtinut noi combinatii complexe
ale Ni(II) si Co(II) (seria 6 — D — Figura 14).

Activitatea 3.2 - Caracterizarea proprietatilor cristalin lichide ale noilor MMs. D prevazute:
2 noi MMs. Tn ultimul an s-au caracterizat proprietatile cristalin lichide ale noilor combinatii
complexe obtinute Tn activitatea 3.1 (2 MMs). De asemenea s-au obtinut noi amestecuri cristalin
lichide bi- si tri-metalice cu combinatiile complexe obtinute in cadrul proiectului (2 MMs).
Obiectivele activitatii au fost realizate in totalitate.

Descriere stiintifica: Nici un complex din seria 5 nu prezinta proprietati mezomorfe, probabil
datorita rigiditatii centrului aromatic extins. Cele 4 combinatii complexe din seria 6 sunt cristale
lichide columnare, mezofazele fiind identificate prin observatii POM iar comportamentul
termic prin DSC (Tabel 5 — exemple MMs pe baza de bpy). S-au caracterizat amestecurile
bimetalice/trimetalice de Cu(II)/Ni(II) si Cu(II)/Zn(IT)/Ni(II) pe baza de MMs obtinuti in cadrul
proiectului: Cu_1, Zn_1 — Figura 1 si Ni_1 - Figura 14 in diferite proportii.

Tabel 5. Datele termice pentru combinatiile complexe de Cu(II) si Ni(ll) din seria 2 si 6 — D si
amestecurile lor bi/trimetalice

Combinatia Mezofaza,™ temperatura de tranzitie (°C) si entalpia de tranzitie

complexi (AH [kJ-mol ]

Co 1* Cr 58 Cr’ 70 Col 143 Iso / Iso 168 Col 40 Col,

Ni 1 Cr. 55 [79.8] Cr, 79 [29.0] Col 156 [2.2] Iso / Iso 162 [1.3] Col 35 [1.0] Cr
Cu/Ni 1/1 Cr 66 [15.4] Col 94 [2.3] 150/ Iso 90 [L.4] Col

Cu/Zn/Ni /171 | Col, 48 [2.3] Col, 92 [3.8] 150/ 1s0 86 [1.9] Col,

* date din observatii POM.

Activitatea 3.3 - Caracterizarea electrochimica preliminara a noilor MMs. D prevazute: 2
MM s cu proprietdti electrocatalitice. Tn ultimul an s-au caracterizat electrochimic amestecurile
bimetalice 1:1 Cu_1/Ni_1, 1:2 Cu_1 Ni_1 si 2:1 Cu_1_Ni_1. Obiectivele activitatii au fost
realizate Tn totalitate.
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Descriere stiintifica: S-au caracterizat electrochimic cele trei compozitii de electrod prin VC
la diferite viteze de scanare si diferite domenii de potential in electroliti suport NaOH 0,1 M si
Na2S04 0,1 M. Au fost analizate peakurile anodice si catodice caracteristice cuplurilor redox
ale Ni si Cu. Pe baza valorilor de potential corespunzatoare proceselor anodice si ale
intensitatilor curentilor peakurilor s-a selectat compozitia de 1:1 Cu 1/Ni I ca fiind cu
activitatea elecrocatalitica cea mai buna. Acest aspect a fost confirmat si de compozitia acestora
in prezenta bioanalitilor glucoza si acid uric.

Activitatea 3.4 - Optimizarea proprietatilor mezomorfe si electrochimice ale MMs testati. D
prevazute: 2 MMs cu proprietati electrocatalitice performante.

Optimizarea proprietatilor mezomorfe si electrochimice s-a efectuat prin obtinerea de diferite
materiale omogene noi cristalin-lichide prin amestecul mecanic a MMs pe baza de Cu(Il),
Zn(II), Ni(II) si Co(II) in diferite proportii (3 amestecuri: 1:1 Cu_1/Ni_1, 1:2 Cu_1 _Ni_1 si
2:1 Cu_1 Ni_1). Obiectivele activitatii au fost realizate in totalitate.

Descriere stiintificd: Deoarece prin metoda fizica de obtinere a sistemelor bimetalice descrisa
n activitatea 2.2 (Figura 8) au rezultat materiale columnare formate din coloane bimetalice in
care nu se poate controla distributia combinatiilor complexe, s-a elaborat o noua metoda de
obtinere a unor sisteme bimetalice cristalin lichide (BCL) formate din coloane monometalice
prin alinierea termicd a MMs si amestecare mecanica (Figura 15). Cele 3 MMs testate au
prezentat proprietati electrocatalitice performante pentru detectia glucozei si a acidului uric, iar

limita de detectie cea mai buna a fost obtinuta pentru MM 1:1 Cu_1/Ni_1 care a fost brevetat.

Figura 15. Schema de
sintezd a  sistemelor

RO bimetalice cristalin
AMESTECAREMECANICA  |ichide prin amestecare
mecanica.

Activitatea 3.5 - Obtinerea electrozilor MMNA. Caracterizarea morfo-structurald si
electrochimica. D prevazute:1 electrod MMNA. S-au obtinut 1 nou electrod MMNA prin
amestecare mecanicd in ulei de parafind a unor cantitati determinate de nanotuburi de carbon
(CNT), quantum dots de grafen (GQD) si un material bimetalic cristalin lichid (BCL) format
din doi metalomesogeni izostructurali pe baza de combinatii complexe octaedrice de Ni(Il) si

Cu(ll). Obiectivele activitdtii au fost realizate in totalitate.
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Descriere stiintifica: Electrodul MMNA a fost obtinut prin amestecarea mecanica in raport
masic de CNT:GQD:BCL.:ulei in limitele 0,25-0,50:0,50-1,00:0,50-1,00:0,50-1,00:1,00-1,50.
Electrozii au fost caracterizati morfostructural prin FT-IR (Figura 16) si SEM.

100 -

Figura 16. Spectrele FT-IR ale MMs de Cu(ll)
si Ni(I), al amestecului bimetalic Cu/Ni (BCL)
si al electrodului MMNA obtinut prin
amestecare mecanica

Transmitanta, %
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——Ni_1
—BCL1A

—— CNT/GQDVBCL
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~ - -1
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Activitatea 3.6 - Obtinerea electrozilor MONA. Caracterizarea morfo-structurala si
electrochimicd. D prevazute: 1 electrod MONA.

S-a obtinut un electrod MONA in-situ prin procesele de reducere/oxidare partiala a electrodului
MMNA obtinut la activitatea 3.5 (D). Obiectivele activitatii au fost realizate Tn totalitate.
Descriere stiintifica: Cu acest electrod de lucru MONA descris care a fost caracterizat
morfologic si structural, S-au obtinut rezultate remarcabile ca receptor neenzimatic pentru
bioanalitul glucoza din urina. Prezenta sistemului BCL confera: i) sisteme redox Ni(I1)/Ni(lll)
si Cu(II)/Cu(III) care se manifesta diferit fatd de fiecare metal in parte cu rol de mediator pentru
oxidarea glucozei: ii) impreuna cu carbonul nanostructurat de CNT si GQD prezinta efect
sinergic in cinetica oxidarii glucozei; iii) confera procedeului in care este folosit sensibilitatea
necesard determindrilor cantitative de glucoza pana la o limita de detectie de 4 nM in functie de
conditiile de operare.

Activitatea 3.7 - Elaborare si validare protocoale. D previzute: 10 protocoale. Obiectivele
activitatii au fost realizate in totalitate.

Descriere stiintifica: S-au elaborat si validat 14 protocoale pentru determinarea glucozei cu
sistemele bimetalice obtinute in cadrul proiectului. Cele mai performante au facut subiectul
unui brevet. Pentru amestecul bimetalic Cu/Ni 1:1, rezultatele cele mai bune pentru detectia
glucozei s-au obtinut cu tehnica VPD si VUP care a fost testata in conditiile de operare specifice
prezentate in Tabelul 6.

electrodului de lucru prin amperometrie pulsata care influenteaza orientarea fizica si/sau

energetica a centrilor organici activi si favorizeaza detectia selectiva a glucozei.
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Tabelul 6. Conditii de operare testate prin aplicarea tehnicilor de VPD si VUP
VPD VUP
Amplitudinea | Pasul de | Viteza de | Amplitudinea Pasul de | Frecventa Viteza de
de modulare | potential scanare/ de modulare | potential (F)/ Hz scanare/
(AM)/mV (PP)/mV mV-s? (AM)/mV (PP)/mV mV-s?
200 10 50 200 10 10 100
50 10 50 200 5 10 50
100 20 100 200 20 10 200
200 50 50 200 2 50 100
200 10 100 100 2 50 100
200 20 50 100 4 25 100
200 8 25 200
200 4 25 100

Detectia si determinarea concentratiei de glucoza se face prin oxidare anodicd mediata de
sistemele redox Ni(II)/Ni(III) si Cu(Il)/Cu(III) utilizand tehnica VUP la potential de +0,50 V
vs Ag/AgCl, care are la baza reactiile (1-4) (Figura 16a si b):
Ni** + 30H™ - NiO(OH) + H,0 + e~ (1)
Cu?* +30H" - CuO(OH)+ H,0 + e~ (2)
NiO(OH) + glucoza — Ni(OH), + glucolactona (3)
CuO(OH) + glucoza — Cu(OH), + glucolactona (4)

8 E=+0.17V;1=465+815.77 - Cg,
114 a) 200 4

cresterea concentratiei de Gl

W E=+0.50V; I= 35.07 + 23.77 Cg,

® E=+1.00V; I=3.05+550 Cg,
L}

I/mA cm”

b) \ 2504

o~
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—]
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Figura 16. a) serie de raspunsuri electrochimice ca si VUP in prezenta diferitelor concentratii de GI; b)
variatia densitatilor de curent cuantificate ca si raspunsuri electrochimice utile functie de concentratia
Gl, determinate pe baza VUP prezentate in 16a; c¢) serie de raspunsuri electrochimice ca si VUP in
prezenta diferitelor concentratii de Gl si de AU; d) serie de raspunsuri electrochimice ca si AMP in
prezenta diferitelor concentratii de Gl; e) variatia densitatilor de curent cuantificate ca si raspunsuri

electrochimice utile functie de concentratia Gl, determinate pe baza amperogramelor pulsate prezentate
n 16d.
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Sensibilitatea procedeului de detectie brevetat este de 815,77 pA-cm™ UM si limita de detectie
de 4 nM. Detectia selectiva si determinarea concentratiei de glucoza in prezenta AU, component
majoritar in urina, consta in doua etape: i) prima etapa de preconditionare electrochimica a
electrodului utilizand tehnica de amperometrie multi-puls cu trei nivele de aplicare si pulsare a
potentialului la electrodmentinut intre 10-20 secunde, procesele de oxidare si reducere generate
prin pulsurile de potential influenteazd orientarea fizica si/sau energeticd a centrilor metalici
activi si favorizeaza detectia selectiva a glucozei; ii) etapa a doua este cea de detectie si
determinare cantitativd a glucozei prin oxidare anodicd mediatd de sistemele redox
Ni(IT)/Ni(IIT) si Cu(I1)/Cu(III) utilizdnd tehnica de voltametrie cu unde patrate la potential de
+0,50 V vs Ag/AgCI care are la baza reactiile (1-4) (Figura 16c).

Detectia si determinarea cantitativa a glucozei prin tehnica de AMP, cu patru nivele de aplicare
si pulsare a potentialului la electrod, astfel:

E1=-1,00 V vs Ag/AgCl in intervalul de timp 0,05-0,15 s

E2=-0,60 V vs Ag/AgCl in intervalul de timp 0,05-0,15 s

E3=+0,50 V vs Ag/AgCl in intervalul de timp 0,05-0,15 s

E4=+1,00 V vs Ag/AgCl in intervalul de timp 0,05-0,15 s

Sensibilitatea procedeului de detectie brevetat este de 23,77 pA-cm™?-uM si limita de detectie
de 0,58 pM.

Activitatea 3.8 - Asamblarea, caracterizarea, testarea si validarea platformei wireless integrat
MONA-WEPS. D: 1 MONA-WEPS validat. Obiectivele activititii au fost realizate in
totalitate.

Descriere stiintifica: Pe baza rezultatelor obtinute in etapele anterioare, s-a fabricat un
dispozitiv controlat wireless destinat detectiei electrochimice neenzimatice a glucozei din urina
(Figura 17) dotat cu un electrod de lucru cu rol de receptor pentru glucoza si un procedeu de
detectie avansatd a acesteia pe baza tehnicilor de VUP si AMP. Dispozitivul de detectie a
glucozei din urina este compus din componenta de detectie (1) si placa electronica (2) elaborate
in activitatile anterioare (1.8 si 2.8), astfel incat cele doua componente sa fie in contact electric
si mecanic prin intermediul unui conector.

Componenta de detectie (1) gazduieste sistemul cu 3 electrozi, electrodul de referinta cu argint
(4), contraelectrodul de platina (5) si electrodul de lucru pasta cu rol de receptor pentru glucoza
obtinut prin umplerea simpla a spatiului cilindric-conic (6), conectati prin conectorii specifici
obtinuti prin placare cu aur pentru electrodul de referintd (7), electrodul de lucru (8) si
contraelectrodul de Pt (9). Proba de urina de analizat este amplasata si acopera complet sistemul

cu 3 electrozi (10). Placa electronica (2) contine module si circuite electronice (11-19) capabile
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sd genereze stimuli de tensiune si s masoare curentii astfel produsi, sd digitizeze aceste
informatii si sa le transmitd wireless folosind tehnologia Bluetooth 5 catre orice receiver

(telefon mobil, tableta, PC) dotat cu astfel de tehnologie.

AMESTECARE MECANICA oo

Figure 17. a) imaginea dispozitivului de detectie; b) Schema simplificata a componentei de detectie; C)
schema simplificatd a componentei electronice; d) Reprezentare schematica a compozitiei electrodului
de lucru, receptor neenzimatic pentru Gl.

Electrodul de lucru cu rol de receptor neenzimatic pentru bioanalitul glucoza din urina este
introdus sd umple spatiul cilindric-conic (6), si este constituit din pastd obtinuta din CNT in
proportie masica de 9-10%, GQD in proportie masica de 20-25% amestecate cu un material
BCL format din doi metalomesogeni izostructurali pe baza de combinatii complexe octaedrice
de Ni(II) si Cu(Il) in raport masic 1:1, in proportie masica de 35-40% in ulei de parafind in
proportie masica de 30-35%. Dispozitivul poate fi folosit pentru determinari cantitative de
glucoza din urind pana la o limitd de detectie de 4 NnM in functie de conditiile de operare. Pentru
asigurarea selectivitatii In detectia glucozei se aplicd o etapa de preconditionare a electrodului
de lucru prin amperometrie pulsatd care influenteaza orientarea fizica si/sau energetica a
centrilor organici activi si favorizeazad detectia selectiva a glucozei. Urina de analizat adusa la
pH=12 este amplasata si acopera complet sistemul cu 3 electrozi (10).

Astfel, s-a realizat un brevet cu trei revendicari: dispozitivul, procedeul de detectie si electrod
de lucru cu rol de receptor neenzimatic pentru detectia neenzimaticd a glucozei din urina.
Dispozitivul a fost folosit in analizele efectuate pe probe de urind imbogatite cu glucoza cu
concentratii in intervalul 0,01-0,05 mM iar rezultatele obtinute au validat procedeul de

detectie. (Milestone 2)

24



Impactul estimat al rezultatelor obtinute, cu sublinierea celui mai semnificativ rezultat
obtinut.
Prin prezentul proiect s-a propus explorarea relatiei structurda — proprietate — functie
electrochimica a unei nanoplatforme cu matrice complexa bazata pe MMs ca precursori pentru
a genera electrochimic in-situ retele dezordonate/ordonate de nanoelectrozi (MONA) de oxizi
metalici (MOx) pentru fabricarea unor senzori electrochimici hibrizi de inalta performanta. S-
au dezvoltat o serie de senzori hibrizi cu performante semnificative in detectia bioanalitilor:
glucoza, acid uric si acid ascorbic. Obiectivele au fost realizate Tn totalitate. Mai mult, directiile
de cercetare ale proiectului au condus la multiple realizari in domeniul stiintei materialelor prin
cristalin lichide care pot aduce beneficii nu numai in domeniul detectiei electrochimice, dar si
in alte campuri de aplicatii cum ar fi: electrooptic (materiale polimetalice luminescente — efectul
antena), biomedicina (agenti theranostici — obtinerea de materiale capabile de diagnostic si
tratament), etc. Se deschide astfel un domeniu de cercetare vast, prin obtinereca de MMs
moleculara a precursorilor cat si prin modularea raportului masic dintre ei.
Tn domeniul detectiei electrochimice, utilizarea MM si mai ales a sistemelor bimetalice au dus
limite de detectie si a detectiei selective a Gl (brevet). S-au obtinut cele mai bune rezultate
pentru detectia individuala si selectiva a AU in prezenta dopaminei (DA), Gl si acidului
ascorbic (AA), potentiali interferenti prezenti in sange si urind. S-a demonstrat importanta
ordinii si dispozitiei reciproce a centrilor metalici activi pentru imbunatatirea performantelor
senzorilor electrochimici hibrizi, iar prezentarile keynote invitate efectuate la conferinte
internationale dedicate cristalelor lichide si electrochimiei au contribuit in mod semnificativ la
diseminarea rezultatelor proiectului. De asemenea, rezultate bune in detectia altor bioanaliti din
fluide biologice au fost obtinute in cadrul proiectului, rezultate care vor fi publicate n viitor.
Rezultatele obtinute 1n cadrul proiectului rdspund provocarilor date de integrarea dispozitivelor
in sisteme purtabile, portabile si implantabile, cu contributii semnificative in inglobarea
senzorilor electrochimici de biodetectie in instrumentele digitale de ingrijire a sanatatii. Nu n
ultimul rand, dispozitivul si procedeul de detectie conform inventiei brevetate pot fi utilizate si
pentru detectia altor bioanaliti (AU, AA), a unor poluanti din apd (poluanti organici) cat si
pentru alte aplicatii in domeniul farmaceutic, medical si alimentar.
Director Proiect,
Dr. SZERB Elisabeta-1ldyko
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