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RESUMO

Estudos dos equilibrios potenciométricos dos com
plexos de Zn(II), Ni(II), Co(II), Ca(II) e Cr(III) da L-cistei
na (CYS), D-Glucosamina (Gluco—NHz) e acido 2-aminoetilfosfoni
co (2-AEP) sao descritos. As constantes de protonacao de cada
ligante foram determinadas utilizando o algoritmo PKAS. O algo
ritmo BEST foi utiliéado,na.determinagéo das constantes de es-
tabilidade dos quelatos normais e‘protonados. Para a L-Cistei-
na, os valores de log K foram 10,16; 8,09 e 1,79 respectivamen
te a primeira, segunda e terceira.protonagéo, formando —espé-
cies monoprotonadas, diprotonadas e triprotonadas. Para a D-
‘Glucosamina, o log K para a espécie monoprotonada & 7,51, e
para o acido-2-aminoetilfosfonico os valores de log K foram
10,79 e 6,20 correspondendoAas espécies monoprotonada e dipro-
" tonada respectivamente. Os valores das constantes de estabili-
dade éara os guelatos normais e protonados aeterminados foram:

log73M = 9,06; log K

L MHL, = 4,86; log‘?BMLz = 18,23 e log

KMHL = 6,21 para o sistema Zn(II)-CYS loqfﬁ = 10,06 para o

sistema Zn(II)—Gluco—NHz; loq]ﬁL = 9,52; log KMHL = 7,49 e log

7%ML2 = 14,57 para o sistema Zn(II)-2-AEP; log]3ML = 9,95; log
KMHL‘= 4,58; log 73ML2 = 19,90 para o sistema Ni (II)-CYS; log
= . = . ' = . K
Py = 8:31; log 73ML2 10,25; log “uh_ L, 8,91; log./t__ML3
= 12,46 e logf3 = 15,01 para o sistema Ni(II)-Gluco -~ NH, ;
ML, ‘ 2
B . . 1G - . -
log %= 9,92; log K. = 5,69; 1og/3ML2 = 17,54 e log KMHL2.=

7,67 para o sistema Co(II)-CYS; 10973;L = 7,31 e»logiE&L =
2

10,17 para o sistema Co(II)-,—Gluco—NHz;'log/?ML = 5,93; = log
3

ML, 7,92 para ‘o: sistema Ca(II)-CYS; log]ekL = 8,87; log

TSMLZ;

10,48 e 1og73ML = 13,05 para o sistema Ca(II)-Gluco-
3



—_ 10973ML'= 2,87; para o sistema Ca(II)-2-AEP; hXJZ;ML =

XX

2
13,79 para o sistema Cr(III)—Gluco—NHZ, e para O sistema
-2- 1B = - , -
Cr(I1II)-2-AEP, log / ML 9,29 e log Kypr = 5+41.
‘'Nos sistemas envolvendo os ions Ca(II), A - SO

Cr(III), uma geometria octaédrica & sugerida para os quelatos
formados. Entretanto, nos sistemas que envolvem o ion 2Zn(II)
2 Co(II), a geometria tetraédrica para seus quelatos € sugeri
da, A estrutura quadrado planar € sugerida para os quelatos

Ni(II)-CYS,Ni(II)—Gluco-NH e Ni(II)—(Gluco-NH2)2.

2'



ABSTRACT

Potenciometric equilibrium studies of 2Zn(II),
Ni(II), Co(II), Ca(II) and Cr(III) complexes of L-cysteine
CYS, D-Glucosamine (Gluco—NHz), and 2-aminoethylphosphonic
acid (2-AEP), are described. The protonation constants of
each ligand were determined using the Fortran computer pro-
gram PKAS. The FORTRAN computer program BEST used for the
calculation of the normal and protonation stability constants
of quelates. For L-cysteine the values of log K (log of proto
nation constants) were 10.16, 8.09, and 1.78 respectively the
first, second and third protonation, forming monoprotonated,
diprotonated and triprotonated species. The values of log K
for the monoprotonated D-Glucosamine is 7.51, and for 2-ami-
noethylphosphonic acid were 10.79 and 6.20, corresponding to
the monoprotonated and diprotonated species. The normal and

protonation stability constants of guelates determined were :

109'73ML = 9.06, log Ky, = 4.86, log 73ML2 = 18.23, and log
= -~ ; 73 =
KMHL2 6.21 for Zn(II)-CYS system; log / ML, 10.06 for

zn(II)-Gluco-NH., system; log 73ML = 9.52, log K = 7.49

2 MHL

and log 73ML = 14.57 for Zn(II)-2-AEP system; log (3, = 9.85

2

log KMHL2:= 4.58, log 73ML2 = 13.90 for Ni(II)-CYS system; log

7%, = 8.31, log 73 = 10.25, log KMH - 8.91, log/ML,=
ML, : 3

ML -1k

12.46 and logi?ML = 15.01 for Ni(II)-Gluco-NH., system; log
4

2

= - = .
73ML 9.92, log K, = 5.69, log ]3ML2 17.54 and log
= - . Z
KMHL2 = 7.67 for Co(II)-CYS system; log /%, = 7.31 and log
. 73
/ ML, = 10.17 for Co(II)—Gluco_—NH2 system; log / ML = 5.93,

73 = - . 73 .
log / ML2 7.92 for Ca(II)-CYS system; log/IML 8,87, log

73 = 10,48 and log igML = 13,05 for Ca(lII)-Gluco-NH

2 3 2

ML
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xxii

. = -2 . log /3 =
system; log 7;ML = 2,87, for Ca(Il)-2-AEP system; log'/ML =
13,79 for Cr(III)—Gluco-NH2 system, and for Cr(III)-2-AEP sys
tem, log /3ML = 9,29 and log K, = 5,41.

The octahedral geometry is sugested for the que
lates of the ions Ca(II), and Cr(III), however for the Zn(II)
and Co(II) systems the tetrahedral geometry is sugested. The
planar square structure is sugested for the Ni (II)-CYS, Ni(II)-

/
Gluco-NH2 and Ni(II)—(Gluco—NH2)2 quelates.
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capiTUuLO I

1. INTRODUCAO

1.1l. Objetivo

Nos Gltimos anos, a quimica inorganica, principal-
mente a area da quimica bioinorganica, tem tido um notavel desen
volvimento no gue tange a formagdo de complexos metalicos, envol
vendo metais e ligantes biologicamente ativos. Todo este desen-
volvimento, visa obter e estudar modelos, gque de alguma forma ve
nham a contribuir para um melhor entendimento dos sistemas biold
gicos e com isso, propiciar mecanismos gue facilitem o controle
de diversas alteragOes metabdlicas provocadas por inumeros tipos
de doeng¢as, além de procurar entender melhor o funcionamento ao
organismo. Inimeras sio as fécnicas e métodos utilizados para a
obtgncéo e estudo de complexos desta natureza.

O objetivo deste trabalho & estudar o equilibfio
termodinamico no que diz respeito a determinacdo via : tittlacao
potenciométrica das constantes de formagao dos complexos forma-
dos pelos metais Calcio(II), Zinco(II), Niguel(II), Cobalto(II),
Cromo (III) com os ligantes L-~Cisteina (CYS), D-Glucosamina (Glu-
co-NHz) e acido 2-Aminoetilfosfonico (2-AEP). Para melhor cdmprg
ensao deste trabalho, acredito ser necessaria a abordagem de al-

guns itens gerais.

1.2. Consideracoes gerais

A quimica inorganica atual, tem contribuido muito
para um avango significativo de uma classe de substancias denomi
nadas compostos de coordenagao, gue nada mais sdo do que ions ou

atomos metalicos (principalmente metais de transigdo) ligados a
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moléculas ou outros ions, através de ligacoes covalentes coorde-
nadas ou dativas. ALFRED WERNER e SOPHUS MADS JORGENSEN, foram
pioneiros no estudo da quimica de coordenacao. Estes cientistas,
verificaram que determinadas substancias, uniam-se a metais como
Cobalto (II), Cromo(III), Platina(II) e outros, de tal forma que,
ou as valéncias dos metais estavam erradas ou havia algum tipo
novo de ligagdo entre ambos1.

WERNER postulou sda teoria,Aa gual em parte pode

ser interpretada como segue:

"pPara descrever a quimica do Cobalto em seus
compostos complexos, € necessario considerar  nao

somente o estado de oxidacdo do metal, mas também

- - 2,3
o seu numero de coordenagao". '

Uma segunda contribuigéo importante de - WERNER, per
mitiu a postulagdo da estrutura gebmétfica correta de muitos com
postos de coordenacdo, valendo-se do fato de que as ligagoOes dos
ligantes tinham posigbes fixas no espago, logo néo'podiam - ser
tratadas mediante a aplicacéoﬂdos principios estruturais., A par-
tir dos postulados de WERNER, tornou-se possivel estabelecer di-
ferencas claras entre grupos ionizantes e nao ionizantes, o que
permitiu desenvolver a teoria da ligagao idonica e ligagao valen-
te. Mais tarde, SIDWICK ampliou o estudo estabelecendb que os 1i
gantes eram bases de LEWIS, doadoras de elétrons ao ion metalico
o qual atua como um acido de Lewis. Muitas regras e teorias sur-
giram tentando explicar os processos de formagao dos complexos,
assim como verificar parametros que pudessem determinar a establ
lidade destes complexos?’4. Algumas regras e teorias. como a do
numero atomico efetivo (NAE) que prevé o nimero maximo de coorde
nagdo de um metal, quando este aceita suficiente numero de’ eié—
trons alcancando a configuradéo eletrénica do gas.nobre mais pro

ximo, ou a teoria da ligacao por valéncia, que trata a ‘esterio-
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guimica dos compostos complexos, sob o ponto de vista dos orbi-
tais hibridos, sugerindo a geometria e o comportamento magnético
destes complexos. Hoje, estas teorias apresentam uma série de
restrigoes em funcdo do elevado numero de excessOes existentes.
Outras como o principio da eletroneutralidade prevé a estabilida
de dos complexos quando cada atomo possui uma carga elétrica pe-
guena no intervalo -1 a +1, ou, a teoria do campo cristalino, de
senvolvida por BETHE e VAN VLECK5 que considera os ligantes como
ions ou moléculas gque possuem pelo menos um atomo com um par de
elétrons isolados, orientados para o ion métélico, produzindo um
campo aproximadamente equivalente ao de um conjﬁnto igual de car
gas negativas puntuais. Nb caso dos metais de transigao, -este
campo altera as energias dos elétrons d, com as trocas de ener-
gia desempenhando papel - importante sobre as propriedades dos com
plexos. Ou ainda, podemos citar a teoria dos orbitais molecula-
res, gque procura explicar .a formacéé dos compostos complexos, em
funeao dos orbitais moleculares dos ligantes e metai§1.

Tanto o principio da eletroneutralidade, como as
teorias do campo cristalino e orbitais moleculares perduram ateé
hoje e sao consideradas ponto de partida para exélicar a forma-

cao e estabilidade dos compostos complexos.

1.2.1. Efeito quelato

Um quelato metélico7 & meramente um complexo metd-
lico ou composto de coordenagao, no qual dois ou mais atomos doa
dores de um mesmo ligante, coordenam a um ion metalico central.
E conhecido também gque quelatos metalicos si3o muito mais estave-
is em solugdo aquosa do que complexos simples do mesmo ion meta-
lico com ligantes monodentados contendo atomos doadores simila-

res, Além de maior estabilidade, os quelatos metdlicos quando en
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encontram caracteristicas estruturais e constitucionais adequa-
das, apresentam propriedades adicionais que nao s3o encontradas
em complexos simples com grupos doadores independentes. A forma
¢ao de quelatos metalicos de alta estabilidade em solugdo aquo
sa, tem importantes aplicacées em sistemas bioldgicos que & ob-
jetivo de nosso trabalho logo, o uso-de ligantes quelatantes
com suficiente numero de atomos doadores para iniciar a coorde-
nagao requerida pelo ion metalico, torna possivel encontrar uma
estequiometria l:1 na formacao de quelato metalico, o que € uma
importante propriedade se a estabilidade do complexo formado pu
der ser mantida em solugOes extremamente diluidas. Para compre-
endermos melhor o efeito quelato devemos considerar com mais de
taihes o significado termodinamico das constantes de estabilida
de4. Nesse caso, sabemos que a constante de equilibrio consti-
tui uma medida da energia livre padrao da reagdo, logo estad afe
ta a variagoes de entalpia e de entropia conforme a equagao:

ac® = am° - Tas® (1)

Observou-se que em .varios casos, as diferencas de
entalpia entre sistemas qguelatos e nao guelatos nao séo sufi-
cientes para explicar o efeito quelato logo, a alta estabilida-
de do quelato metalico com relagao ao complexo metalico ésta

evidentemente relacionada com os valores. de entropia.

1.3. Acidos e bases moles e duras

Dentro do campo da quimica de coordenagéo, a pre
feréncia de determinados ions metalicos por alguns ligantes,

pode ser explicada, levando-se em consideragao o estudo das
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teorias do campo ligante; porém.se’considerarmos um ion metéli;
co como um acido de Lewis e um ligante como uma base de Lewis,
podemos afirmar que a reagdao entre essas duas espécies, vai de-
pender muito da forga do acido e/ou da base.

Para podermos conhecer melhor a forga destas espé
cies, vamos considerar os critérios de dureza (HARDNESS) e os
critérios de moleza (SOFTNESS) dos acidos e bases, que embora
n3o possam ser medidos gquantitativamente, suas caracteristicas
podem ser descritas qualitativamente, desta forma podemos carac
terizar acidos e bases como abaixoG:

Bases moles - os atomos doadores sao de baixa eletronegativida

de e alta polarizacao e sao facilmente oxidados.

Bases duras - os atomos doadores sao de alta eletronegativida-
de e baixa polarizagao e sao dificilmente oxida-
dos.

Acidos moles - os atomos aceptores sao grandes, tém baixa carga

positiva contém pares de eletrons livres (P ou
d) em suas camadas de valéncia, sao altamente po
larizados e de baixa eletronegatividade.

Acidos duros - os atomos duros aceptores sao pequenos, possuem

alta carga positiva e néo contém pares de ele-
trons livres em suas camadas de valéncia além de
possuirem baixa polarizacao e alta eletronegati-
vidade.

Assim, metais e ligantes podem ser classificados2
segundo estas caracteristicas, colocando-as em grupos chamados
a e b, sendo que o grupo a compreende todos os metais e ligan-
tes que apresentam caracteristicas de acidos e bases duras e, o
grupo b compreendendo todos os metais e ligantes que apresentam
caracteristicas de acidos e bases moles. E importante observar2

a presenca de acidos e bases que funcionam como intermediarios.
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PEARSON‘, estabeleceu uma correlagao que torna simples a averi-

guacao da estabilidade de um complexo pela anélise de seu metal
e ligante,

"Os acidos duros preferem unir-se as bases duras,
enquanto os acidos moles, preferem unir-se as bases moles".
Exemplos de grupos doadores7 gue podem ser colocados em ligan;
tes sintéticos ou que aparecem em ligantes naturais sao mostra-
dos na figura 1. Esta € uma lista parcial envolvendo somente os
grupos doadores mais comuns.,

Para os .doadores com atomos de oxigénio, por exem
plo, ligantes analogos nos quais atomos de enxofre substituem um
ou mais oxigénios, sao também possiveis, com a maior parte dos
ligantes podendo ser avaliados.

Alguns .grupos doadoreé‘naturais e essenciais do
ponto de vista fisioldogico, constituem as proteinas. A cisteina
é uma delas. Dentro da classificacéo de acidos e bases moles e
du;as, verifica-se que os ions metalicos da classe intermedia-
ria, reunem as melhores condigoes para interagir com estes gru-
pos doadores.

Em geral, os sitios de coordenagéo destes grupos,
'sdo o oxigénio e o nitrogénio. Para o oxigénio, os grupos carbo
xilatos sao os mais importantes e para o nitrogénio, os grupos
mais importantes sao os imidazdlicos.

Os grupos hidroxila da Serina e Treonina, que par
ticipam das ligagoes carboxilicas para a formagao de peptideos,
apresentam-se como grupos ligantes em potencial para os acépto—
res tipo a e para os ions da classe intermediaria. Os amino gru
pos imidazolicos, possuem um pKa relativamente alto e aparente-
mente interagem em solucaoc aquosa, somente com ions da classe b,

e principalmente ions da classe intermediaria.
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DOADORES MONODENTADOS ( em ordem decrescente de Dureze )
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FIGURA 1. Tipos de grupos doadores em fligantes naturais e sintdticos.
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Formagao de complexos via ligantes com grupos Tio,
nao sao exatamente limitados a ions metadlicos da classe b, pode-
mos verificar por exemplo que Zn(II) foram complexos bem esta- -

veis com os grupos qgue contém o C-SH.

l.4. Estabilidade dos compostos de coordenacép

1.4.1. Consideracdes gerais

A quimica de coordenacao, esteve durante muito tem
po a mercé dos cientistas para estudos, principalmente no que
diz respeito a esterioquimica.

Somente a partir deste século, & que tivemos um
impulso muito grande na determinagao gquantitativa da estabilida
de dos compostos de coordenagao.

| Um dos pioneiros nesta area, foi J. BJERRUM8 gue
em-1941 publicou um trabalho a respeito da formagéovde aminas
metalicas em solugdo, verificando entdao que a formagao de  um
complexo em solugao ocorre em etapas sucessivas mediante um pro
cesso de fixacdo dos ligantes sobre o metal. A partir deste tra
balho, o desenvolvimento de técnicas que permitisse quantificar
valores para a estabilidade parcial ou total de um composto com
plexo comegou a tornar-se extremamente significante, a tal pon-
to gue nos dias de hoje, tenhamos uma gama muito grande de com-
postos complexos com suas constantes de estabilidade determina-
das. SMITH e MARTELL tém publicado uma notavel colecéo de cons-
tantes de estabilidades dos compostos da coordenacao conheci- .

dos, =13
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l1.4.2, Estabilidade dos complexos

Como ja foi citado anteriormente, J. BJERRUM em
seu trabalho a respeito da formaééo de aminas metalicas em so-
lucéo, considerou que quando um ligante neutro L . complexa com
um metal M, ocorre uma série de reacées sucessivas gque podem

ser representadas. abaixo, com suas respectivas . equagoes de

equilibrio.
. [ ML ]
M+ L T—= ML K1 = (2)
' {M] . [L]
_ [ ML, ]
ML + L — ML2 K2 - 2 (3)
[ML]) . [L]
| [ML,)
: —_ = ' (4)
ML2 + L +— ML3 K3
[MLZ] . [L]
ML
_— X = { n] . (5)
I n ML .] . (L]
n-1
onde K1, KZ' K3, Kn sdao as constantes de formacéo das diferen-

tes etapas da reagao.

outra forma de se expressar este tipo de reagao é:

[ML] (6)

M + L T/ ML ]% =
M] . [L]

[ML,]
2 (7)

M + 2L == ML, /Z = 5
(M] . [L]
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M + 3L, ———= ML /3= : (8)

M + nL ————> MLn/nz , (9)

num sistema desse tipo, podemos ter n equilibrios independentes
- - - .73
(n = numero maximo de coordenacgao do metal), e Ki e/ i podem

.ser relacionados entre si pela expressao:

/Bk = K10K20K3 ---Kk (10)
B, = _—mllTK (11)
i=1 K,
1

onde Ki denomina-se constantes parciais de formacéo‘ﬁi constan-
tes totais de formacao. As constantes de formagéo, fornecem inf
formagOes a respeito da concentracao dos varios complexos forma
dos por um metal em dadas misturas em equilibrio.

Considerando a formagéo do complexo em meio agquo-
so (caracteristica fundamental de nosso trabalho), devemos lem-
brar, que a maior parte dos ions metalicos estdo hidratados o
que implica que a formacdo do complexo, se da pela substituigao
de moléculas de agua por moléculas ou ions gue constituem os
ligantes. Todos os ions aquo, sioc mais acidos ou menos acidos e

se dissociam conforme a equacao abaixo.
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)n+ (n+l)+]+H+ (12)

M(H,0) )" —=  [M(H,0), _; (OH)]

conm

LiE*] (r,0)x-1(0m)] P+ )
KA = = (13)

n+
[M(H,0) ]

com a acidez variando muito.

Quando temos um sistema envolvendo um ion metali-
co e um ligante, podemos em geral determinar a sua constante de
formagao, determinando experimentalmente alguns parametros como:
concentracgao do ion metalico, concentragéo de um ou mais de seus:
complexos ou a concentragao do ligante livre, com a escolha de-
pendendo do sistema em equilibrio. As técnicas empregadas para
a determinacao das constantes de formacdao através da avaliacao
da concentracao do ion metalico sem complexar sao varias, pode-

mos citar a polarografial4' 15

, a potenciometria, o uso de resi

i~ . 16 . ‘q s 17
nas- de troca ionica =, medidas de solubilidade e outras. Para
nmedidas da concentracgdac do metal complexado, varias técnicas po

: . - 18 -
dem ser usadas, desde as medidas espectrofotometricas ~, ate a
aplicacao de resinas trocadoras de ions ou por medidas de densi
19 - .. . . ~ .
dade Optica. As medidas relacionadas a concentracao do ligan-
te livre, geralmente s3o realizadas mediante a titulacao poteg
ciométrica, técnica esta gue sera vista com maior atengao em
item a posteriori. As técnicas apresentadas acima, permitem en-
contrar constantes de formacdo de complexos estaveis. Alguns
trabalhos envolvendo determinacao de constantes de formagao de
complexos instaveis, tém sido elaborados.
.. 20 - :
LEE HINFAT et alii desenvolveram uma tecnica pa

ra encontrar constantes de formagdo de complexos instaveis, atra-

vés do estudo cinético da decomposigao do dioxalatodiaquocobal-



12

to (II) [CO(C204)2(H20)2]—2 com o ion lactato e Ion glicina.via
espectrofotometria.

Metais como Au(I), Au(III) e Cu(I) que dificil
mente coordenam com moléculas de agua, apresentam suas constan
tes de estabilidade com varios ligantes, determinadas via po-
tenciometria de oxi—reducéo, ou outras técnicas que envolvem

oxi-reducgao.

1.4.3,. Fatores-gué;influem na estabilidade dos complexos

A estabilidade de um complexo metalico e um
quelato metalico, depende de inumeros fatores7, os quais estao
relacionados com 0s -efeitos de entalpia e os efeitos de entropia
decorrentes da formagao dos compostos.

Alguns fatores relacionados com o efeito ental
pia, dizem respeito a efeitos do campo ligante, variagées do
comprimento das ligacdes com as eletronegatividades dos ions meta -
licos e atomos doadores do ligante, efeitos relacionados a
conformagao do ligante nao coordénado, repulsGes estéricas e
eletrostaticas entre grupos doadores ligantes, calores de sol-
vatagdo do ion metalico e ligante e outras forcas coulombicas
envolvidas na formacgao de ahéis quelatos. Com relagéo ao efei-
to entropia, podemos relacionar alguns fatores como: niumero de
anéis quelatos, tamanho do anel quelato, arranjos dos “anéis
quelatos, trocas de solvatagao sobre a formagao dos complexos,
variagoes de entropia em ligantes nép coordenados, efeitos re-
sultantes a partir de diferengas na entropia configuracional
do ligante livre e coordenado. A estes efeitos, incluifemos a
concentragao e a natureza do ligante também como fatores  gque

alteram a estabilidade dos compostos complexos.
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Este fator apresenta grande importancia na de-

terminacao da estabilidade uma vez que, determinados compleéxos

sao estaveis somente no estado s6lido, vindo a dissociar-se

gquando em solugdo; outros complexos existem em solucao somente,

na presenga de altas concentrag¢oes de ligantes.

Em solugdo aquosa, a agua possui tendéncias co

ordenantes maiores que os ions ou moléculas originariamente

presentes na solugao.

r

1.4.3.2. Natureza dp,ligante?

Quando se fala em natureza do ligante, trés im

portantes fatores devem ser considerados: a forga basica do 1i

gante, as propriedades de gquelacao e os efeitos estéricos.

. Com relacd3o a forcga basica do ligante, podemos

dizer gue "quando .0 ligante apresenta propriedades basicas com

relagao a agua, como dissolvente, em geral encontra-se uma cor

relagao entre a forga basica (afinidade protonica) do ligante,

e, a estabilidade de seus complexos metalicos (atividade catid

nica)".

As propriedades de quelagao, ja foram discuti-

das anteriormente.

Com relacao aos efeitos estéricos, podemos di-

zer que os mesmos, afetam sobremaneira a estabilidade, em fun-

cdo de grupos volumosos proximos de um adtomo doador. A repul-

sao mutua destes grupos com relacao ao atomo doador,

um enfraquecimento da ligacao metal-ligante.

provocam
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1.4.4. Determinacaoc das constantes de protonagao e cons-

tantes de estabilidade via titulacdao potenciome-

trica

1.4.4.1. Determinacac das constantes de protonacao de

ligantes

Partindo ~da’. dissociacdo de um acido fraco,

HA ——= HY 4+ A” : (14)

———

podemos achar o valor da constante de equilibrio, atraves da

seguinte equagao:

+ -
Ka_ - [H'] . [A] (15)
[HA]

logo a constante de protonacao deste acido, é definida como se-
gue

pKa = =-log Ka (16)

Este &€ o principio que rege uma série de algorit-
mos, gque destinam-se a encontrar constantes de protonacao em
sistemas que envolvem ligantes, dos tipos monodentados ou poli-
dentados.

Algumaé equagoes como a de HENDERSON—HASSELBACH21
tém sido utilizados para enconfrar constantes de protonacgao em
sistemas com ligantes gue possuam um Unico hidrogénio disponi-
vel. Na verdade a equagao, & desenvolvida para titulagoes . de

acidos fracos com bases fortes e & representada da seguinte for

ma:
_ - X _ - (base)
pH = pKa + log —=—— = pKa + log Geido) (17)
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Em se tratando de sistema onde o ligante possui
mais de uma constante de protonacao, varios algoritmos, tém sido
desenvolvidos, porém em funcéo do elevado numero de calculos a
serem feitos, muitos destes algoritmos, sao na verdade transfor-
mados em eficientes programés para ‘uso em computador, embora obe

décam sempre a equagao (16). Alguns programas cComo O KONST22, o

LEAST23, o SIMPLEX24, o) EQUIL25, o COMIcs26 e outros tém sido
usados com mais fregtfiencia, e a partir deles muitos ligantes ti-
verem suas constantes de protonacéo encontradas.

Em nosso trabalho, utilizamos o algoritmo pKaSZ7,
inicialmente adaptado para um computador IBM 4341 (UFSC) e apds
para um computador COBRA 480 (FURB). Este algoritmo permite en-
cbntrar com precisao n constantes de protonacao em um determina-
do ligante. O algoritmo pKaS utiliza o método interativo de New-
ton Raphson28 e consiste na obtenbéo de inumeros parametros do
experimento, uma vez ajustados nos arquivos do programa, permi-

tem um ajuste através de refinamentos dos pontos experimentais

de pH com relacdao aos pontos tedricos, até encontrar um minimo.

1.4.4.2. Determinacao das constantes de estabilidade

de complexos via potenciometria

O uso do —log[H+] para ajudar na determinagao das
constantes de estabilidade dos complexos, fo% sugerido inicial-
mente por BJERRUM8 e consiste na titulagdo potenciométrica, ‘de
uma solugao padrao do metal em forma aquo ou unidos a ligantes
fracos com uma solucdo do ligante de concentracao conhecida. A
técnica consistia em obter valores de pH a cada adigao do ligan
te e com estes dados calcular a funcido de formagdo n como O ni-

mero médio de ligantes A unidos ao metal M. Desta forma, consi-
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derando o seguinte sistema:

M + XA —= MA
—— X

(18)
A - complexo
ion metalico total
que tratado matematicamente, sugere a seguinte equacgao:
- _ca- (A - ('] - (an'] (19)
- CM
onde CA = concentragao total do ligante
CM = concentracgao total do metal
[A] = concentracao total do ligante livre.

Quando se conhece as constantes de protonagéo ou consegue-se me
dir experimentalmente [A], [AH+] e [AH22+] pode-se calcular n a
partir do pH da solucao no equilibrio. Com este raciocinio, ob-
tém-se n equacgdes lineares que contém as constantes desconheci-

das K K ...Kn qgue podem ser resolvidas por determinan-

1! 2! K3I

tes ou por métodos de aproximagOes sucessivas, até chegar ao va

lor mais exato das constantes.

SCHWARZENBACH29 desenvolveu um algoritmo que tam-

bém permite encontrar com precisao, constantes de estabilidade

de complexos metdlicos. Outros algoritmos como O'SCOGSBO, o MI-

NIQUAD31,'O MINIQUAD 7532, o} F.I.C.S.33 o SUPERQUAD34, O-KONST22
e outros, tém sido usados com sucesso na determinacao das cons-
tantes de estabilidade de complexos.

' Em nosso trabalho, utilizamos o algoritmo BEST35,
inicialmente adaptado para um computador IBM 4341 (UFSC) e apOs
para um computador COBRA 480 (FURB). O algoritmo BEST, realiza

a determinacao por Interative nonlinear least-squares fits das

respectivas curvas de equilibrio potenciométrico, representadas

pela seguinte equacao:
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M H L =x+z-b
K +X + 2 - b - ["'n"n"n . ] (20)
MnHnLn X4+2-b

"
[Man—an 1 (8]

Este algoritmo, consiste em montar uma matriz, contendo todas
as possiveis espécies, hidrolizadas ou néo, com seus respecti-:
vos log)zg, e através de uma série de dados experimentais e chu
tes iniciais, iniciar um refinamento dos' log 7; das espécies em
estudo, até a obtencdo de um valor minimo de erro, o que permi-

te ter 10973 exatos.

1.5. Aspectos quimicos e bioinorganicos dos metais

e seus complexos

1.5.1. ConsideragOes gerais

Neste item, abordaremos alguns aspectos, referen-
tes a quimica inorgdnica e bioinorganica dos metais ‘envolvidos

neste trabalho.

1.5.2, Quimica do zinco

o

Devido a configuracéo_életrénica, tipo dlo, ndo
é bossivel esperar do zinco, que existam efeitos de estabiliza-
¢ao pela acao do campo ligan£e; logo a esterioquimica é determi
nada unicamente por fatores de tamanho, interagbes eletrostati-
cas e por forgas das ligacgoes covalentes4.

A estabilidade da distribuicéo eletronica inter-
na le é tao elevada, que ndo se conhece estados de oxidacéo su
periores a +2, e as geometrias apresentadas por este elemento,

sdao em geral a tetraédrica, devido principalmente aos problemas

estéricos, e a geometria octaédrica, além do que. alguns compos-
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.tos de zinco com geometria bipiramide.trigonal é piramide qua-
drada tenham sido sintetizados, embora sejam muito:raros36.

A maior parte dos complexos de zinco conhecidos,
apresentam coordenagao 4 com geometria tetraédrica. No organis -
mo animal, o zinco apresenta uma grande importancia, principal
mente com relacéo as enzimas que sao catalizadoras que contro-
lam a sintese e a'degradagéo de moléculas biologicamente impor
tantesz. Na verdade, as enzimas apresentam uma estrutura cons-
tituida por grupos protéicos e um pequeno grupo ativo gque pode
ser um ion metalico simples ou complexado. Nesse grupo, O zin-
co esta coordenado tetraedricamente a dois atomos de nitrogé-
nio e a um atomo de oxigénio provenientes de trés aminoacidos
da cadeia proteinica. A guarta poéigéo de coordenacao esta dis
ponivel para aceitar um par eletronico de um atomo doador no
substrato, que tera que desdobrar-se ou decompor-se. Atualmen-
te, conhece-se pelo menos uns 20 tipos de enzimas que coorde-
naﬁ o zinco, algumas delas sao de grande importancia como :

A anidrasa carbénica2 gue esta presente nos globulos vermelhos
do sangue e cataliza a desidratacgao do ion bicarbonato e a hi-
dratacao do CO,. A carboxipeptidasa que localiza-se no pancre-
as dos mamiferos e cataliza a hidrdlise do peptidio unido ao
final carboxilico da cadeia peptidica. O zinco possui ainda atua
gao bioldgica, no estudo de modelos envolvendo sistemas porfi-
rinicos, como a ftalocianina ou a tetrafenilporfirina de zinco

(Zn-TFP) que atua como pigmento fotossintético.

1.5.3. Quimica do Niquel

A forma mais comum do niquel & no estado de oxi-
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dacao +2, com‘configuracéo ds. Esta cOnfiéuraééé, proporciona
a maior parte dos complexos formados, uma geometria guadrado
planar, ja que a disposicéo dos ligantes em um plano, da lugar
a que um s6 dos orbitais d(dx®-y?) possua uma energia muito
grande, e os oito elétrons ocupem os outros quatro orbitais g,

deixando aquele orbital fortemente antiligante36. Ao contrario-
dos complexos de niquel tetraéedricos gue sao paramagnéticos, os
complexos de nigquel quadrado planares sao todos diamagnéticos.

Embora a coordenacao 4 seja a mais comum, conhece-se complexos

com coordenagao 6 e 5 com geometrias octaedricas e bipiramidal
trigonal respectivamente36.

Em termos bioldgicos, o niquel & um microelemento de
grande importancia, sendo encontrado em sistemas enzimaticos e
a sua falta, tem sido relacionada ao mal funcionamento do figa

2 . .+2 . . .
do”. Muitos modelos envolvendo o Ni e sistemas porfirinicos,

tém sido estudados4.

.

1.5.4. Quimica do Calcio

Pouco se sabe a respeito de substancias em qgue
o calcio ndo esteja na forma bivalente. Em geral seus comple-
x0s sao fracos e possuem uma afinidade maior pelo oxigénio e

. ~ . 36
menor pelo nitrogenio™ .
. o1z s - . 37 -

Em termos biologicos, o calcio e encontrado no
organismo, em quantidade maior do gue outros cations. A maior
parte €& encontrada nos ossos e dentes e uma pequena gquantidade
encontra-se nos liquidos corporais e esta, em parte, ionizada.
O calcio ionizado tem grande importancia na coagulagao do san-
gue, na fungao do coracdo, dos misculos e nervos e na permeabi

lizac3o das membranas.
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O calcio também & encontrado nas estruturas das enzimas da mes

ma forma que nigquel e zinco.

1.5.5. Quimica do cromo

O cromo em geral, apresenta-se nas valéncias 2,3
e 6, embora conhega-se o cromo com valencia +1.

O estado mais estavel e importante € o Cr(III) com
configuragao d%, e geometria octaédrica. Isto porque seus com-
plexos possuem um elétron em cada um dos niveis t2g' o gue lhe
confere uma certa estabilidade do tipo caracteristica dos ni-

. . 2
veis semi-completos”.

Uma caracteristica interessante do Cromo(III) "é
a sua relativa inércia cinética em solugdo aguosa. O ion .tem
carater acido e os hidroxoions condensam-se formando espécies
com grupos hidroxos como:

- + .
+3 -H 2+
[Cr(H,0) ] = ——— [Cr (H,0) - OH]
276 ——— 275
H+

[ (H,0) Cr o Cr(H20)5]4+

//O‘\\
\\O//’
H

os complexos mais numerosos sao os que envolvem grupos aminas.
O Cromo tem uma participacao importante nos pro-

38 de tolerancia dos

cessos biologicos, atuando como um fator
agucares, relacionando-se com a insulina em seu papel biologi-
co e em conseguéncia com o metabolismo do acgicar e com a diabe

te.
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Outros trabalhos, envolvendo ligantes biologica-
mente ativos e Cromo(III) teém sido desenvolvidos, embora suas

aplicagoes ainda nao estejam bem-definidas38.

1.5.6. Quimica do Cobalto

Conhece-se basicamente, valéncias +1, +2 e +3 pa-
ra o cobalto. A valéncia +1 é extremamente rara, sendo conheci-
dos pouguissimos compostos. A valéncia +2 é mais comum, €& & a
mais estavel para ions simples, quando ndo esta coordenado a na
da gque nd3o seja agua; ja os complexos séo relativamente poucos
e alguns sao instaveis, apresentando-se geralmente com  geome-
trias tetraédricas e octaédricas. A valéncia +3 forma numerosos
complexos, sempre com coordenagdao 6 e geometria octaédriéa. Em
geral, seus complexos sd30 mais estaveis em meio alcalino do que
em.meio acido.

Sendo d7, o Co(II) forma complexos\som geometria
octaédrica com ligantes Spin alto, tendendo a serem . insStaveis
com respeito a oxidagao, se os ligantes séo Spin baixo. A EECC
tem grande importancia, quando se fala da estabilidade de esta-
dos de oxidacao em fungdo da instabilidade do ion :Co(II) fren-
te a ligantes Spin baixo pois, como sabemos, os complexos desta

natureza nao encontram-se particularmente estabilizados pela

EECC o0 que nos permite dizer que a oxidacdo do Co(II) a Co(III),

conduz a troca de uma situacao do Spin alto a Spin baixo, -que
hipoteticamente pode ser representado através das seguintes con
figuracaesz.

6 (III)( 2g 6

(H)( 29 eg ) ey 2 Co(III)( 2g°eg ) ———*-—-PCO eg

°)
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Pode-se afirmar que nestas configuracées, a oxidagéo ocorre em
duas etapas a primeira & o rearranjo dos elétrons para a forma
cao do estado de Spin e a segunda, a eliminagéo do elétron pa-
ra formar o Co(III).

O cobalto, tem merecido muitos estudos a respei-
to de seu comportamento bioldgico, uma vez que fazem parte de
inGmeras moléculas do organismo. A funcdo biologica mais conhe
cida do cobalto € a sua participagéo intima nas coenzimas rela
cionadas com a vitamina,B12. A vitamina B12 ou cobalamina como
€& conhecida, constitui-se de um anel porfirinico modificado que
contém gquatro sitios de coordenacdo com um ion Co(III), a quin
ta e sexta posigao de coordenacao encontram-se ocupadas por um
atomo de nitrogenio proveniente de um grupo imidazol e uma mo-
lécula de agua. As cobalaminas, podem reduzir-se em solucao
neutra ou alcalina formando espeéecies Co(II) e Co(I) denomina-
das B ST e B1zs, respectivamente, com cada especie, exercendo

1

papel importante em transformacoes metabdlicas.

1.6. Caracteristicas dos ligantes

1.6.1. ConsideragOes gerais

Neste item iremos nos ater somente aos .ligantes
usados neste experimento, verificando algumas caracteristicas
gue possam facilitar o estudo dos complexos metalicos, do qual

eles participam.

1.6.2., L - Cisteina

A estrutura da cisteina estd representada na pa-

gina scquinte 1. Além dos grupos amino e acido, a cisteina pos
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sui um grupo Tio(-SH). Esses grupos permitem gue a cisteina co

- . .3
ordene com varios tipos de metais 9.

Do ponto de vista biolégico, a cisteina apresen-
ta grande importéncia, pois trata-se de um aminoacido natural,
cujas fungoes nas proteinas €& produzir grupos -SH livres e dis
sulfetos, enquanto os grupos amino e carboxilico estao énvolyi
dos na formacgao de ligacées peptidicas.

Desde que a cisteina na sua forma livre ou combi
nada, constitui um importante fator na bioquimica de organis-
moé vivos, tornou-se importante para o entendimento de seu fun
cionamento em sistemas bioldgicos, o estudo da determinacéo e
correta interpretacao dos dados termodinamicos, associados a
ionizacgao de seus protons. Este trabalho, preocupou-se com a
determinacgao de constantes de ionizac¢ao e constantes de estabi
lidade deste ligante com ions metalicos. A ionizacao da L-cis-
teina e polémica. Muitos trabalhos foram desenvolvidos, e mui-
tas duvidas ainda permanecem. Sabemos ‘que o grupo carboxilico
(-COOH) da cisteina, ioniza a baixos valores de pH e que, os
grupos amino (—NH2) e Tio (-SH) ionizam a valoreé de pH mais
altos, porém existem davidas quanto quem ioniza primeiro, se o
grupo —-NH2 ou o grupo -SH. Alguns autores39 sugerem que O se-
gundo proton a ionizar € o do caminho oposto, onde o grupo -SH

ioniza primeiro do que o grupo -NH,. Mais recentemente, 40—45’
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empfego de varias técnicas tem probbrcionado a verificacéo de
que estes dois protons, ionizam simultaneamente nas duas fai-
xas de pH, em grande parte devido a semelhanga da forga acida
destes dois grupos. O esgquema 1,46 mostra a protonacao ‘total
da cisteina, onde K1, K, e K representam as constantes de pro

2 3

tonacao macroscopicas, sendo H,RS, H,RS e HRS as espéecies pro-

3 2
tonadas e completamente deprotonadas da cisteina. As constan-
tes K1a' K1b' K2a e K2b representam as constantes de protona-

¢ao microscopicas da cisteina.

K K .
+

~§-R-C00~ + H' ——"—a HS-R-C0O0~ + H' ——2%——= HS-R-COO~ + H
———— ———————————
"NH NH $H+
2 2 '[ 3
K3
HS-R~COOH
.
NH3
K1a+
- e -
-S—CHZ—CH—COO T — HS—CHZ—CH—COO
| = |
NH2 NH2
+ + s ‘
Kip *H H‘H Kb +H+j [—H+ K,
. a
“H . .
— +..,:_ S ! . . -
-S~CH,,-CH-CO0 « — HS-CH.,~-CH-COO
2 gt 2
+ +
| NHj _ NH
+H+J [—H+ Ky
HS-CHZ—CHZ—CH—COOH
+
NH3
Esquema 1 - Espécies macroscdpicas e microscOpicas protonadas

e ndo protonadas da cisteina.
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Os valores das constantes de ionizacao da cisteina, serao dis-

cutidos a posteriori.

1.6.3. D - Glucosamina

—

A D-Glucosamina &.um derivado da glicose, qgue -
contém um grupo amina; em geral na posic¢do equatorial unido ao

carbono 2 do anel piranose 2.

CH20H
| /%5—"‘" Y
¢ gu H C 2
NN '+

ok

Encontrado, principalmente em carapacas de molug
cos e crusticeos, a D-Glucosamina, & um aminoaciiéar, muito efi
ciente como ligante na formacao de quelatos estaveis com ions
metalicos. Em geral, a formagao de complexos, se da atraves de
seus grupos amino e hidroxila.

No organismo humano, estudos tém sido realizados
no sentido de verificar a capacidade deste aminoagucar como um
poderoso anticoagulante do sangue47. Alguns de seus derivados
48, como a N-metil-D-Glucosamina e a N-metil-L-glucosamina tém
sido estudados, em fungao de suas propriedades fisiologicas e
quimicas, sendo a N—metil—Lfglucosamina, um constituinte par-
cial de um antibiético, a streptomicina. De maneira geral, pode

mos dizer que pouquissimos estudados tém sido realizados a res
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peito dos aminoagucares com metais, mesmo assim, podemos citar
alguns estudos relativos a modelos biologicamente importantes,
~ . 49 .
envolvendo a formagao de sistemas com bases de Schiff's ou
. c_ . 45 .
o estudo de sistemas metal-quelato para uso clinico ou ainda
- ' . .__ .50 -
na formagao de catalizadores quirais homogeneos.,
48 _ - . . _ -
Estudos tem sido realizados, com relagao a cons
tante de ionizagao de aminoacgUcares e sua conformagao. Quando
o grupo amino esta numa posigao equatorial no C2 do anel pira-
nose, verificou-se que o valor da constante de ionizacao &€ me-
nor do que quando O grupo amino esta numa posigao axial como

mostra a estrutura 3.

Isto deve ocorrer, devido ao fato de que na posigao axial, te-
mos uma possivel ligagao de hidrogenio, entre os grupos C,—OH

e C,~NH, gue suprimem a saida do H+, a partir do protonado ami

2 2

no grupo.

1.6.4. Acido 2 - Aminoetilfosfonico

Acidos 73.Aminofosf6nicos e seus derivados, sao
estruturalmente analogos a acidos /3 aminocarboxilicos, no qual

o grupo carboxila foi trocado por um grupo acido fosfdnico ;



(-PO(OH),) .

O acido 2 - aminoetilfosf@nico (2-AEP) & de im-
porténcia 6bvia, pois o 2-AEP e seus derivados N-metil sao os
Unicos compostos que apresentam a ligagao C-P encontradas em
seres vivossz. Estes compostos sép requeridos para o cresci-

mento de microorganismossz. A estrutura do 2-AEP & .. mostrada

abaixo 4.

9]
"
H2N - CH2.— CH2 - P(OH)2 4

(2-AEP)
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Derivados do acido fosférico, sao de grande im- -

portancia em processos bioldgicos, e consideravel pesquisa tem
sido feita para entender a origem, natureza e -“transformacgoes

metabdlicas destes compostosS3' >4

e o acido 2-aminoetilfosfo
nico, € o primeiro membro de uma nova classe de - substancias
biogquimicamente ativa e de ocorreéncia natural, contendo liga-
- - . 52 - . .

coes carbono fosforo diretas. Encontra-se o acido 2-aminoe-
tilfosfonico livre e como maior constituinte de fosfoliideos

de ciliados, celenterados, moluscos e fitoplanctons marinhos.
Alguns trabalhos sobre complexos desta substancia. com metais,

tém sido reportadosS3’54’55

enquanto estudos de equilibrio en
volvendo acidos aminocarboxilipos tem sido extensivamente rea
lizados, isso nao ocorre com acidos 72 aminofosfonico. Devido
a sua importancia, estudos dos equilibrios envolvendo essa

classe de compostos precisam ser realizados afim de que se

possa determinar as espécies complexantes.
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capiTULO II

2., PARTE EXPERIMENTAL

2.1, Materiais

L-cisteina hidrocloridrica, grau reagente foi ob
tida junto a’'VETEC Quimica Fina Ltda. O acido 2-aminoetilfosfd
nico, grau reagente fqi obtido junto a Sigma Chemical Company,
a D-Glucosamina hidrocloridrica foi sintetizada .segundo método
de Purchase e Braun51, e Nitrato de potéassio, acido cloridrico,
nitrato de zinco, nitrato de cobalto, nitrato de niquel, nitra
to de cromo, nitrato de calcio, foram obtidos junto a Merck Sa,

hidroxido -de potassio livre de CO, foi obtido junto a J.T. Ba-

2

ker Chemical Company.

2.2. Sintese da D-glucosamina hidrocloridrica

A técnica proposta por Purchase e Braun56, con-
siste em atacar>carapacas de crustaceos com acido cloridrico,
6N , até a completa remocdo do carbonato de calcio e obtengado
da quitina. ApSés ataca-se a quitina com acido cloridrico,. aque
cendo-se a soluc¢ao por 2,5 horas sob continua-agitagéo, adicig
na-se carvao ativo para promover uma descoloracao, filtra-se,
concentra-se a solug¢ao em pressao reduzida a 500, lavando-se
em seguida os cristais formadoé com alcool etilico 95%. Os dryg
tais resultantes apresentam uma cor branca. Neste trabalho, fo
ram utilizadas cascas de siri, encontradas na regiao, obtendo-
se cristais de D-Glucosamina hidrocloridrica com grau de pure-
za igual a 98s.

A caracterizacao da D-Glucosamina hidrocloridri-
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ca foi feita, pela obtencdo de um espectro na regido do infra-
vermelho (figura 2) e pela determinacdo de seu ponto de fusao,
cujo valor encontrado foi l90°C, © que esta de acordo com a 1i

teratura56.

2.3. Determinagao do equilibrio potenciométrico

A solucgao padrao de Zn(II), tendo uma concentra-
¢ao de 4,75 x 10_3M, foi preparada a partir do ‘nitrato de

Zn(II) hexahidratado (Zn(NO 6H2qL sendo padronizada por ti-

305
tulagao direta com acido etilenodiaminotetraacético (EDTA) usan
do eriocromoblack como indicador57. A solugao padréo de Co(II),
tendo uma concentracao de 4,70 x 10—3M, fol preparada a partir
do nitrato de cobalto(II) hexahidratado (Co(NO3)2.6H20), sendo
padronizada por titulagdo direta com sal bisédico de EDTA usan
do’murexida como indicador57. A solugao de Ni(II), tendo uma
concentracgao de 4.80 x 10_3M, foi preparada a partir do nitra-

to de Ni(II) hexahidratado (Ni (NO 6.H20), sendo padronizada

3)2
por titulacdo direta com sal bisédico de EDTA usando também mu

57. A solugao padrao de cromo (III), de

concentracgao 4,94 x 10_3M, foi preparada a partir do nitrato

rexida como indicador

de cromo(III) nonahidratado (Cr(NO3)3.9H20), sendo padronizada
mediante o uso da técnica de espectrofotometria de absorgao
atomica. A solugdo padrao de Ca(II), tendo uma concentracao a-
proximadamente 5,00 x 10—3M foi preparada a partir do nitrato

de Ca(II) tetrahidratado (Ca(NO 4H20), - sendo padronizada

3)2'
por titulacao direta com sal bisédico de EDTA, usando murexida
como indicador57.

As amostras de ligantes e metais, foram diluidas

com 50ml de agua destilada e previamente fervida, numa c¢célula
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de medicéo para titulagdo potenciométrica, selada e devidamen-
te termostatizada (25,00 ¥ 0,03°C), por um banho termostatico
modelo Ul da MLW-Mechanic Priifgerdte Medingen.

A célula estava equipada com um eletrodo indica-
dor de vidro da Analion e um eletrodo referéncia calomelano,
também da Analion; entrada e saida de gas nitrogénio, gas este
obtido junto a White Martins S.A. e purificado com uma solugao
de Pirogalol e KOH numa concentragao aproximada de 0,1M, e ain .
da numa microbureta graduada, da Metrohn..Todas as medidas rea
lizadas, tiveram a sua forga ionica ajustada para 0,100M com
KNO3. O hidréxido de potassio, livre de CO2 foi padronizado com
biftalato de potassio padrac, usando fenolftaleina como indica
dor>8,

As medidas de pH na forma de —log{H+] foram fei-
tas com um pH-metro Micronal, modelo B-375, devidamentev cali-
brado com acido cloridrico lO_ZM (p = O,ldOM) e hidroxido de
potassio padrao, livre de co,. O dcido cloridrico 10 %y (m =
0,100M) foi padronizado com hidroxido de potassio”padrao, usan
do fenolftaleina como indicador.

Medidas potenciométricas, foram feitas com as
amostras nas seguintes composigoes: cada ligante isolado e ca-
da ligante com um metal.

As constantes de ionizacao dos ligantes foram de
terminadas pela adicao de aproximadamente 0,2 mmol a 50 ml de
agua destilada e previamente fervida, junto a célula de medi—
cao descrita acima, tendo sua forcga iaﬁica corrigida para 0,100M
com KN03.

As constantes de estabilidade dos ligantes com

os metais foram determinadas, usando-se aproximadamente 0,2

mmol do ligante e aproximadamente 0,2 mmol; 0,1 mmol e no caso
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de alguns sistemas, 0,05 mmol e 0,025 mmol do metal em estudo,
tendo a sua forca iﬁnica ajustada para 0,100M com KNO3.

As razées molares dos sistemas ligante: metal fo
ram as seguintes: A
CYS:Zn; CY¥S:Co; CYS:Ni; CYS:Cr e CYS:Ca, nas razoes .mdlares
2% éCo; Gluco—NHz:Ni; Gluco—NHZ:

:Ca nas razbOes molares 1l:1; 2:1; 3:1 e 4:1,2-AEP:

1:1 e 2:1 gluco-NH,:Zn; Gluco-NH

. Cr; Gluco—NH2
-Zn e 2-AEP:Ni na razao molar 2:1, e 2-AEP:Co; 2-AEP:Cr e

2-AEP:Ca na razao molar 3:1.
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capiTULO III

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1. Constantes de protonacdo da L-cisteina hidrocloridrica

(CYS), D-Glucosamina hidrocloridrica (Gluco—NHz) e

acido 2-amino etilfosfonico (2-AEP)

As constantes de protonag¢ao da L-Cisteina (CYS),
D-Glucosamina (Gluco—NHz) e acido 2—aminoetilfbsf6nico (2-AEP) ,
definidas pela equacao Ky = [EnL]/[H'] [BnIL) onde, L é o 1li-

gante (CYS, Gluco-NH., e 2-AEP), foram determinadas pela medi-

2
cao de —log[H+] de solugOes aquosas destes ligantes, como uma
funcao de a(numero de moles de base adicionada por numero de
moles do ligante) e, com a ajuda do proérama de computador FOR
TRAN PKA827. Os valoresvdestas constantes séo dados na Tabe-
la I. ‘
Os valores de log K obtidos para a L-Cisteina

(CYS), estao de acordo com os valores encontrados na literatu-
rasg, e representam as constantesbmicroscépicas do ligante. A
Figura 3 mostra a curva de titulacéo potenciometrica do ligan-
te CYS, com dois pontos de inflexéo em aproximadamente a=1 e
a=2. A terceira inflexao nao aparece devido a dissociacéé da
agua. Os trés equilibrios de protonagao sao definidos ‘pelas
equagoes 21, 22 e 23, onde'L representa o ligante néo protona-
do e H' representa o proton. Os equilibrios 21 e 22 represen-
tam as etapas de protonagao dos. grupos amino (—NHZ) e Tio (-SH),

embora n3o se saiba exatamente qual dos dois protona primeiro.

Ja o equilibrio 23, que representa a introdugao do terceiro
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a

Figura 3 - Curva de equilibrio potenciométrico da solucgao
5,00 x 10_31 da L-cisteina (CYS). Condigdes

a

moles de base adicionada por mol de CYS,

o,ioon(KNo3), t = 25,00 ¥ 0,03%C.

}1

2 3 4

35



36

. . K —
H' + cys™> ——L =~ meys™ K, = —LESXS L (21)
‘ [H'] [Cys 7]
. K [H,CYS]
HCYS™ + HY ——%= H,C¥S K, - e (22)
= [BCYS™] [H']
R
o, Ky . [1,Cys*]
H.CY¥YS + H ——————> H_CY¥S K, = . (23)
2 —— 3

[H,CYS] (5]

proton no ligante, € associado a.protonacao do grupo carboxila

to (-C007). BENESCH43

et ali reportaram que, a protonagao dos
grupos amino (—NH2) e Tio{-SH) ocorrem simultaneamente nas duas
regices de pH, que correspondem ao log K, como indicadas no es
quema I (pg. 24 ). Sao quatro constantes envolvidas nessas duas
protonagoes, K1a' K1b’ KZa.e K2b’ Essas qua#ro constantes, sao

conhecidas como microconstantes de. protonagao da L-cisteina e

seus valores sao mostrados na Tabela II:

Tabela II - Log das microconstantes de protonagao

da L-Cisteina?

log K1a 8,53
log K1b 8,86
log Koa 10,36
log Kb . 10,03
Ref. 38

o.
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A curva de titulacéo-da D-glucosamina hidroclori
drica (Gluco—NHz), exposta na Figura 4, mostra uma inflexéo em
a=1, indicando o consumo de 1 mol de base por 1 ml de ligante.
A protonacéo ocorre no grupo amino‘(—NHz) e o equilibrio esta

representado pela equagao 24.

[Gluco—NH;]

+ K + (24)
Gluco—NH2 + H —————= Gluco-NH K, =
——eeem 3 1

[Gluco—NHzl[H+]

o valor 7,51 encontrado para o log K do grupo amino esta . 2,5
unidades logaritimicas menor do que o valor médio dos log Ks
encontrados para as .aminas (valor médio do log Ke10). Isso po-
de ser explicado em fungao das pontes de hidrogénio envolvendo
© grupo amino e as oxidrilas adjacentes, como mostram as estru

turas 5 e 6.

CH,OH
CHOH oH
HO — 0

HO
HoN

I<:'
/°
\
\
\
\
\
\
-
T
(S



-LOG (H+)
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2 4

1 3

o 4

0 1 2
a
Figura 4 - Curva de equilibrio potenciométrico da solucao

5,00 x 10734 qa D-glucosamina (Gluco-NH,). Con-

dicdes: a = moles de base adicionada por mol de

+

Gluco-NH,, p = 0,100M(KNO,), t = 25,00 = 0,03°C.

2
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Com o par eletrénico estabilizado pelas pontes
de hidrogénio, o) nitrogénio do grupo amino protona a um :valor
de pH mais baixo. Treonina e homoserina possuem log K para o)
grupo amino, 8,97 e 9,28 respectivamentesg. Esses amindacidos
possuem uma oxidrila em suas estruturas também adjacentes  ao
grupo amino, como indiqados pelas estruturas 7 e 8. A formagdo
das pontes de hidrogéniO'resultam numa diminuigéo dos seus log

K de protonagao do grupo amino.

0

H I H ”
H<C CHg
3 \\\Lz/// \\\C,//IC\\\O, ///CHZN\\\C//IC\\\

A curva de titulagéo do acido 2-aminoetilfosfoni-
co (2-AEP), (Figura 5) mostra uma inflexéo.em a=l..A segunda in
flexao nado € nitida devido.a dissoéiacéo da agua. Os valores de
log K determinados séovmostrados na Tabela I (pag. 34), e os

equilibrios s3o definidos pelas equagdes 25 e 26.

- K _ -1 .
(2-28P) "2 + B* —— = H(2-aEP)"" k, BQBERVTL o)
[ (2-2EP) ~qu*]
K [H, (2-AEP) ]
H(2-3EP) ™ + HY ——2~ H_(2-AEP) K, —2 (26)

[H(2.2EP )] [H*]



-LOG (Hs)

14

134

121

Figura 5 - Curva de equilibrio potenciométrico da solucao
5,00 x 10734 do acido 2-aminoetilfosfdnico
(Z—AEP),.condigées: a = moles de base adiciona
da por mol de 2-AEP, m = 0,100M(KNO,),

t = 25,00 ¥ 0,03%.
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A primeira protonacéo ocorre no .- grupo amino
(—NHZ) e a segunda em um dos oxigénios do grupo fosfonato P(OH)3
A protonagao do segundo oxigénio desse>gfupo, ocorre a um valor
de -log[H+] muito baixo e nao foi possivel determina-la por ti-
tulacéo potenciométrica. Entretanto esse valor aparece na lite-
ratura e € mostrado na Tabela I (pag. 34). Sendo um acido for-
te, essa terceira protonacao néo tem interesse para este traba-

lho. .
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3.2. Constantes de estabilidade para © sistema Zn(II):ligante

As constantes de estabilidade dos guelatos metali

cos normais sao definidas pelas equagoes 27, 28, 29 e 30 respec

tivamente, onde Zan—b, ZnLg_Zb , ZnL:z;3b e Zan_4b'representam

respectivamente o nao hidrolizado e ndao protonado gquelato nas

razoes molares l:1; 1:2;1:3; 1:4 (metal:ligante).

L7 3 2-b
ant? . 1P (21, 2ap2-b / ML [an:z ] — (27)
[Zn "] [L 7]
2-2
+2 -b ﬁMLz 2-2b 13 [ZnL, %)
z2n’‘ + 2L ZnLy e A B (28)
B [Zn "] [L 7]
.2 -b //gm'a 2-3b [ZnLg—%] (29)
Zn + 3L ZnL3 ML3= —5 53
[Zn "] [L 7]
2-4b
73ML ,13 [ZnL ]
+2 -b 4 2-4b _ 4 (30)
zn* 4+ 4L ZnL; [ ML= —— =7

Zn+2 representa o nao hidrolizado ion aquozinco(II), e L—b re-
presenta a nao complexada e totalmente deprotonada forma do 1i

gante.

As constantes de pfotonacéo dos complexos forma-
dos, foram expressas com o auxilio das equagoes 31, 32, 33 e

34.
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[ZnHnL
[ZnHn-1L

2—b+n]
: (31)

K
2 b+n—
-l (1%]

MHnL =

[ZanL§_2b+n]

MHnL2 [Zan-lL§~2b+n_l][H?T

(32)

[ZanL§_3b+n]

K = ' -
MHnL3 [Zan—lL§-3b+n-l] [H+]

(33)

[ZanLi_4b+n]

K = ' ~
MHnL4 [Zan—lLZ_4b+n_l] [H+]

(34)

As constantes de estabilidade do sistema Zn(II):
ligante, foram determinadas através do emprego do programa FOR
TRAN denominado BEST35, o qual emprega um ajuste intefatiVo e
nao linear de minimos quadrados, das respectivas cﬁrVas de
equilibrio potenciométrico, envolvendo constantes de equili-
brio conhecidas e desconhecidas. & hidrdlise do Zn(II) (Eqg.35)
foi considerada no calculo, com as constantes de hidrolise do
Zn+2 retiradas da literaturasl} Os valores das constantes de

estabilidade do Zn(II): ligantes estao colocadas na Tabela III

(pag. 41).

Po .

Zn(OH)z—

Zn+2 + noll

2-n
n ;Zgh _ LG(OH{p ] (35)
(zn*?] [oH"1®
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3.2.1. Sistema 2Zn(II):CYS

Medibées potenciométricas do —log[H+] foram rea-

lizadas tanto na razido molar 1:1 como na 1:2 e em ambas, veri-

icou-:se o aparecimento de precipitado, em torno de pH 5,5 pa-

ra.a 1:1 e 8,0 na 1:2. Os precipitados formados, provavelmente

devem =er uma espécie neutra do Zn(II):CYS, ou produto da " hi-
drélise do zinco.

Em nenhum dos casos, observou—sé a dissoiugéo<km
precipitados. Para o calculo das constantes foram considerados
somente os valores de pH em que néo houve_precipitagéo;

A Figura 6, mostra as curvas de titulag&es ~ po-.
tenciométricas para o sistema Zn(II):CYS 1l:1 e para o "ligante
livre. A valores de pH baixos, o Zn+2 complexa muito pouco com
a cisteina entretanto a valores mais altos deva, a complexa-
¢ao € visivel, comparando a curva do ligante sozinho e a do
Zn: ligante. As constantes de estabilidade para os complexos
normais e protonados determinados, séo mostrados na Tabela III
(pag.44 ) e o equilibrio para OS mesmos séo indicados pelas

equagoes 36, 37, 38 e 39.



-LOG (He)

-t

(Zn(II):CYS)

(CcYs)

o

Figura 6 - Curvas de equilibrio potenciometrico de solu-

coes 5,00 x lO—BM de CYS na auséncia e na pre-

3

senca de 5,00 x 10 M de znt? Condigdes:

2

a moles de base adicionada por mol de 7n’ ’

})

+

0,1004. (KNO,), t = 25,00 = 0,03°C.
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zn*? + cys™? [T ZnCYS ;ZML - 1Znc¥s] (36)
hl [Zn "] [CYS 7]
C Kyvuw + [ZnHCYS‘]
Z2nCYS + H - ZnHCYS KMHL= : (37)
= [znCYS] [HT]
-3 -
2 B // ML, 23 [Zn(CYS)22]
zn*< + 20¥8T = - Zn(CYS)Z/ML2= = —5— (38)
. [2Zn 7] [CYS 7]
K -
2 , MHL, _ [ZnH (CYS) )]
zn(CYs), + HY ———==  2ZnH(CYS), Ky, = ~ — (39)
—_— ' 2 [Zn(cys)2 ] [B']

O programa SPECIES35 foi utilizado para determinar

as -quantidades das espécies na forma de um grafico das porcenta-
gens das espécies em funcéo do -log[H'] (Figura 7). A eépécie
niao protonada, l:1 comegca a aparecer a pH 3,15 e atinge um maxi-
mo de 30% a pH 7,6. A espéciel:l protonada, atinge um maximo de
concentrag¢do a pH 5,3. A espécie 1:2 néé protonada, apresenta
uma concentracao maxima de 50% formada a pH 10,9 e a espécie 1:2
protonada, apresenta uma concentragéo maxima de.20,4 em pH 5,9
diminuindo com o aumento dos valores de pH. Na faixa de pH estu-
dada, a espécie 1:2 (metal:ligante) aparece em maior gquantidade.
O ligante funcionando como bidentado €& sugerido pela literatu-

62, 63
ra

, € essa sugestao & coerente com uma configuracao tetraé
drica para o complexo. Na ligagao do zZn(II) com este ' .ligante ,
existem trés possibilidades de coordenagao. O zinco. coordenado

com OS grupos amino(—NHz) e carboxilato (C00), com os grupos Tio

(-SH) e carboxilato (-COO) ou os grupos Tio (-SH) e amino (—NHZ).
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|es

% Spec

7 8 9 1B 11 12

—Log [H+]

Figura 7 - Curvas de distribuicdo das espécies para a razao
molar l:1 de Zn(II):CYS onde Zn+2 é o ion aquozin
co(II) livre, Zn(OH)'(2), Zn(OH),(3), Zn(OH)J(4)

e Zn(OH)Z2 (5) sao as formas hidrolizadas do metal,
ZnCYS(6), e ZnHCYS+(7) sao respectivame: te as foE
mas nao protonada e protonada do complexo Zn:CYS
1:1, Zn(CYS);Z(B) e ZnH(CYS);(9) sdo respectiva-
mente as formas nao protonada e protonada do com-

plexo Zn:CYS 1:2, H,CYS(12) e H,CYS'(13) sao as

2 3

espécies diprotonada e triprotonada do ligante

L-cisteina respectivamente. As concentragoes ini-

ciais de Zn(II) e de CYS foram 5,00 x 10" 3.

(t= 25,00 o,o3°c,‘P= 0,100 (ajustada com KNO,)).
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MANNING63 tem reportado a formagao do complexo 2n:CYS 1:2, com

parando seus log;zgcom valores encontrados para os sistemas Zn:
glicina, Zn: mercaptoacético e Zn:Z—mercaptoetilamina, -com 0
intuito de observar melhor os provaveis sitios de coordenacao.
O estudo feito por este autor, sugere que OS pares —NH2 e -C05
e ainda o -SH e -COO néo sao os sitios de coordenacéo para o
sistema Zn:CYS, uma vez que oS log/zgencontrados para os com-
plexos Zn:glicina e Zn:mercaptoacetico séo.muito menores . do
que era para o complexo Zn:CYS. Com a eliminagéo destas duas
possibilidades, sobrou o par -SH. e -NH,, como provaveis sitios
de coordenagéo para os complexo Zn:CYS, MANNING63 observou que
os log/Z;dos complexos Zn:CYS e Zn:2-mercaptoetilamina séo se-
melhantes, e parece Obvio que o complexo Zn:2-mercaptoetilami-
na apresenta como sitios de coordenagéo OS grupos amino (—NH2)
e Tio(-SH). Além disso, em nosso trabalho néo foi enconﬁrada a
espécie 1l:3, o que & uma indicac§o4da estrutura tetraédrica pa
ra o complexo. E sabido que o Zn(II) por ter uma configuragéo
10

d~", tem preferéncia por essa geometria4. A Figura 8, apresen-

ta a provavel estrutura do complexo Zn:CYS 1l:2.

3.2.2. Sistema Zn(II):Gluco-NH

2

Medicbes potenciométricas do —log[H+], foram rea-
lizadas nas razoes molares 1l:1, 1:2, 1:3 e 1l:4. Em todas as
determinacgOes ocorreram o aparecimento de um precipitado a va-
lores de pH acima de 7,7 erque provavelmente deva ser uma espé-

cie neutra do 2Zn(II):Gluco-NH. ou, produto da hidrélise do zin-

2
co. A Figura 9, mostra as curvas de titulagao potencioﬁétrica,
para o sistema Zn(II):Gluco—NH2 1:2 e a complexagao & visivel

desde o inicio, e as constantes de estabilidade para os comple



Figura 8 - Estrutura proposta para o ion bis

-2

Zincato (II), Zn(CYS)2 .

{cisteinato)
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(Zn(li)=G|uco-NH2)
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d
Figura 9 - Curvas de equilibrio potenciométrico de solu-
¢oes 5,00 x 10734 ae Gluco-NH, na auséncia e

BM de Zn+2. Condicoes:

moles de base adicionada por mol de Zn+2,

na presenca de 2,50 x 10

a

0,1004 (KNO,), t = 25,00 * 0,03%%.

)J
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XO0S normais estido na Tabela III (pag. 44 ). Os eqguilibrios es-

t3o definidos pelas equagoes 40 e 41.

£2 2:? +2 [ZnGluco-NH,]
Zn T o+ Gluco—NH2 ML ZnGluco—NH2 'DMLz "

+2
{2n] [Gluco—NH2]
(40)
;2; , +2
ML +2 [Zn (Gluco-NH,,) ., ]
Zn+2 + 2Gluco-NH 2. Zn (Gluco-NH )/?3 = . 2’2

2 [zn*] [Gluco-NH, ] 2

(41)

Nesse sistema forma-se apenas a espécie 1:2 nao
protonada (Figura 10) que atinge um maximo de 49% a pH 7,8. A
gquantidade da espécie 1l:1 é menor do que l%. Portanto nao de-
ve ser considerada. Nao tendo detectado espécies do tipo MLH_l

ou MLH podemos sugerir que o ligante atua como um monodenta

=27
do, ligando-se ao metal pelo seu grupo amino (_NHZ)’ e apresen
tando uma fraca interacaode uma de suas hidroxilas adjacentes
48, 64

; €s

——

nio deprotonadas, com o ion metalico. Recentemente,
tudos deste ligante com outros metais'bivalentes, tem sido rea
lizados e os resultados mostram que a D-glucosamina atua como
um ligante monodentado, com os metais ligando duas moléculas
do ligante, via grupo amino(—NHz) e com eventual formacao. de

complexos do tipo MLH_, no gual a D-glucosamina liga-se ao ion

2
central, atraves do grupo amino (—NHZ) e grupos oxidrilas de-
protonados.

A Figura 11, mostra a possivel estrutura tetraé-

drica do complexo Zn:Gluco—NH2 1:2,
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Figura 10 -

A
S 18 11

Curvas de distribuicdo das espécies para a ra-
zao molar 1:21de Zn(II):Gluco—NH2 onde Zn+2(I)
& o ion agquozinco(II) iivre, Zn(OH)2(3),
zn(OH); (4) e 2n(OH);° (5) sdo as formas hidro-
lizadas do metal, Zn(Gluco—NHz);2 (7) € a for-
ma ndo protonada do complexo (Zn:Gluco-NH,) 1:2, Glu-
co—NH2(8)‘e Gluco—NH;(9) sdao as espécies nao
protonada respectivamente do ligante D-gluco-
samina. As concentrac¢oes iniciais de 2Zn(II) e

3 3

e 5,00 x 100 °M

de Gluco-NH. foram 2,5 x 10

2
respectivamente (t = 25,00 z 0,03°C,)p =

0,100M (ajustada com KNO3)).

12
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HO

Figura 11 - Estrutura proposta para o bis (D—giucosamina)

(11), Zn(Gluco—NHé)gz.
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3.2.3. Sistema Zn(II):2-AEP

Medidas potenciométricas de —log[H+], foram
realizadas na razao molar 1l:2. Nesta determinacao, ocorreu (o)
aparecimento de um precipitado ac redor de pH 8,0 e que prova-
velmente deva ser uma espécie neutra do Zn(II):2-AEP ou, produ
to da hidrdlise do zinco. Como néo-ocorreu dissolugado dos pre-
cipitados, foram considerédos para efeito do calculo das cons-
tantes de estabilidade os valores de pH antes de ocorrer a pre
cipitag¢ao. A Figura 12, mostra as curvas de titulagéo potencio
métrica. Para o sistema Zn(II):2-AEP 1l:2 e para o ligante 1li-
vre.
| As constantes de estabilidade para os comple~-
x0s normais e protonados estao na Tabela III (pag. 44) e oS

equilibrios, representados pelas equagoes 42, 43 e 44.

P

zn*? + 2-amp~% L MLo ., (2-aEP) //->7ML= [Znig—,AEP)] -, (42)
[zn"“] [2-AEP ‘]
K muL * [ZnH (2 AE;)] (43)
Zn (2-AEP) + gt — e Zn H(2-AEP) KMHL= L . —
[Zn(2-AEP) } [H ]
-2
7> ' [Zn (2-AEP) 1
zn*? + 2 (2-nEp) ? ger! Zn (2 AE!IZD) //3 TTE2, : 2.2
v e m—_LC b 2 ML, [zn"“][2-AEP™ ‘]
(44)

As quantidades de cada espécie em funcao do pH
foram determinadas para esse sistema supersaturado, e sao mos-

tradas na Figura 13, na forma de porcentagem em fungao do pH.
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A especie 1l:1 néo protonada € maxima a pH 8,0 com uma formagao
de 30%. A espécie 1:1 protonada, tem um maximo em pH 4,9, com
uma formagdo de 49,6%, diminuindo a valores de pH superiores.
A espécie 1:2 n3o protonada apresenta um maximo de concentra-
cao a valores de pH, 11,1 com uma formagdo de 46,3.

As espécies do sistema Zn:2-AEP 1:2, sdo prova
velmente tetraédricas com o ligante sendo bidentado e tendo co
mo sitios de coordenag¢ao os grupos amino(—NHz) e fosfonato
(P(OH)3). A Figura 14, mostra a possivel estrutura da espécie

Zn:2-AEP.1:2,
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57

14
13;.
12l
1l

10

{2-AEP)

(Zn{11):2-AEP)

i 2 3 4
a

Figura 12 - Curvas de equilibrio potenciométrico de solucgOes

5,00 x 10731 de 2-AEP na auséncia e na presenca
+2
de 2,5 x 10'3u de Zn . CondicOes: a = moles de

basé adicionada por mol de Zn+2,}1 = 0,100

(KNO,), t = 25,00 ¥ 0,03%.



JPELICD

/D

190

58

ae

\A,;ﬁ

9

1
9 18 11

Figura 13 - Curvas de distribuigao das espécies para a razao

molar 1:2 de Zn(II):2-AEP onde Zn+2(Ii é o ion
aquozinco (II) livre, Zn(OH);(4) € o anion hidro-
xizinco (II), Zn(2-AEP) (6) e ZnH(Z—AEP)+(7) sao
as formas néq protonada e protonada do complexo
Zn (2-AEP) 1:1 respectivamente,Zn(2-AEP);2(8) é
a forma nao protonada do complexo Zn(2-AEP) 1l:2,
2-aEP"%(9), H(2-REP)” (10) e H,(2-AEP) (11) sdo
as espécies ndo protonada, monoprotonada e dipro
tonada do ligante acido 2-aminoetilfosfonico res

pectivamente. As concentracdoes iniciais de 2-AEP

e Zn+2 sdo 5,00 x 10™3M e 2,5 x 1073 respectiva-

mente (t = 25,00 X 0,03%°C, p = 0,100 (ajustada

com KNO3)).

12



'59

\

P —O°
o)
Figura 14 - Estrutura proposta para o ion bis (2-ami-

noetilfosfonato) zincato(II), Zn(Z—AEP)gz
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3.3. Constantes de estabilidade do sistema

Ni (II):1ligantes

i
As constantes de estabilidade dos complexos

normais de Ni(II) estudados, saodefinidas pelas equacdes 45,

46, 47 e 48. NiLz_b; NiLg_Zb; NiL§'3b e NiLi—4b representam

respectivamente os nao hidrolizados e ndo protonados comple-

XOs Nas razoes molares 1l:1; 1:2; 1:3 e 1:4 (metal:ligante).

nit? L‘bf / M. nip®7P /ﬁm_ nit? Py (45)
ni*t?) 7P |

<gML .. 2=-2b ' ‘
Nit2 4 o17P / 2 yyp2-2b 3 —_;Nle )
< 2 [ ML, = 53 (46)
[Ni "] [L 7]
/5 : 2-3b.. !
ML [NiL ]
Nit? 4 3L /24 - NiL§—3b //37ML3= g —— (47)
= [N T} [L 7]
!
@ |
2-4b
/ML [NiL ]
wit? L L e yE e BT}
- 4 [Ni "]I[L 7] -

Nit2 representa o nao hildrolizado iIon aquoniquel(II) e, L™ re

‘presenta a nao complexada e totalmente deprotonada forma do‘Li

|
gante.

~ I
As constantes de protonacao dos complexos meta

licos s3o definidos pelas equagdes 49, 50, 51 e 52. |
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. 2-b+n
MHnL = —DiHnh ] (49)

[NiHn-1L 1][H”]

2-2b+n

]
2

- ~ (50)
[Ninn-1L§‘2b+n"1][H*]

[NiHnL

KMHané

[NiHnL§-3b+n]
(51)

*MHnL (NiHn-102 3PP Ty ()

2-4b+n

4 : » | (52)
2—4b+n-1][H+]

4

[NiHnL

MHnL, [NiEn+lL

|
As constantes de estabilidade do sistema Ni(II):ligante, foram

determinadas também através do emprego do programa de computa-
35 ‘ |

dor BEST~~. A hidrolise do Ni(II) (Eg. 53) foi consideradal no

|
calculo, com as constantes de hidr6lise do Ni(II) retiradas da

i
1iteratura61. Os valores das constantes de estabilidade . do
Ni(II): ligantes determinados estao colocados na Tabela IV‘(pé

gina 62).

Ni+2 + nOH h o Ni(OH)i—n

123 7ﬁg [Ni(OH)i—A]
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3.3.1., Sistema Ni(I)):CYS

MedigSes potenciométricas de -log[H’] foram rea-.
|
lizadas tanto na razao molar 1l:1 como na 1:2 e em ambas verifi

\
cou-se 0 aparecimento de um precipitado alaranjado em torno de

rH 5,8 que, provavelmente deve ser uma espécie neutra do NikII):
CYS; |

A Figura 15, mostra as curvas de titulacao poFeE
ciométrica, para o.sistema Ni(II):CYS 1:2 e para o ligante %i—
vre, Devido a pequena quantidade de pontos obtidos, a titu%a—

cdo potenciométrica na razdo molar 1l:1 ndo foi considerada.

As constantes de estabilidade para os comple*os
normais e protonados estao expostos na Tabela IV Kpég.'62) é o
equilibrio para os mesmos complexos, sdo indicados pelas equa-

coes 54, 55 e 56. i

ML ni*?) [cvs™?) |

nit? 4 cys™2 ;2?3&;_ NiCYS f; _ _Inicvs) (54)

K : +
Nicys + B MEL—  nimcyst K- LNIHCYS] (55)
| [Nicys] [HY] |
I
i
; . -2 (
ML [Ni(Cys) “]
Nit? + 2cys™? 2 — 2

. 2
Ni (CYS -
H{C¥S) ’73ML2 [Ni*2] [cys™%)

A Figura 16, mostra os porcentuais de todas as
espécies formadas no sistema Ni{(II):CYS 1l:2.

A espécie 1l:1 nd3o protonada, apresenta um maximo



~-LOG (He)
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133

124

i

(CYS)

(Ni (IT):CYS)

o4

3
J

64

2 3 4 S 6

a
|

Figura 15 - Curvas de equilibrio potenciométrico de s?lu—

3M de CYS na auséencia e na pre

senca de 2,50 x 10—3M de Ni+2. CondicoOes: a =

moles de base adicionada por mol de Ni+2,!}1=

cbes 5,00 x 10~

-+

0,1004(KNO,), t = 25,00 = 0,03°C.
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Figura 16 - Curvas de distribuicdo das especies para a razao
|

molar 1:2 de Ni(II):CYS onde Ni+2(I) e o ion
|

aquoniquel (II) livre, NiCYS(8), e NiHCYS' (9) Féo
as formas nao protonada e protonada do compleﬁo
Ni:CYS 1:1 respectivamente, Ni(CYS);z(lO) & a
forma nao protonada do complexo Ni:CYS 1:2,

HZCYS(13) e H3CYS+(14) sao as_espécies diprotona

da e triprotonada do ligante L-cisteina respecti

. e s . +2
vamente. As concentragoes iniciais de CYS e Ni

3

sdo 5,00 x 10" M e 2,5 x 103 respectivamente.

(t = 25,00 2 0,03°C, pu = 0,1004 (ajustada com

KNO3).

12
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de concentragdo, a pH 5,5. A espécie 1l:1 protonada, apresenta
um maximo de concentrag¢ao, a pH S,l,'formada apenas 3,1% ida
guantidade inicial do ligante., A espécie 1:2 nao protonada,lag
menta sus concentragao, com o aumento de pH, apresentando 1um
maximo a pH 8,4 com uma formacgdo de 49,5% da guantidade ini-
cial do ligante. Convém lembrar que o complexo Ni (II)~-CYS 1:2
requer na sua formacao duas moléculas de cisteina para céda
ion Ni+2. Portanto na formacao de 50,0% desse composto de c&og
denac¢do indica que todo o ligante esta coordenado. A quantida-
de de ligante livre diminui rapidamente no intervalo de pH—%-7
enquantb ocorre a formacao do complexo Ni-CYS 1l:2 que atinge
um maximo de formagdo acima de pH 7 permanecendo constante ;té
pH 12, |

9, 62 e 65 tem reportado a formaﬁéo

A literatura
do complexo Ni(II):CYS, mais estavel na proporcao 1:2 (metal;
ligante), com o ligante funcionando como bidentado com relacao
ao Ni(II) e apresentando uma geometria quadrado planar. Est?s
autores verificaram através da espectrofotometria, que o apare
cimento de um precipitado laranja, indica a formacéo do bomphg
xo de geometria quadrado planar com os sitios de .coordenacéo

sendo Os grupos amino(—NHz) e Tio(-SH). A Figura 17, mostra

as possiveis estruturas do complexo Ni(II):CYS 1l:2.

3.3.2, Sistema Ni(II):,Gluco—NH2

Medig¢oes potenciométricas de -log[H+], foram rea
lizadas nas razoes molares 1l:1l; 1:2; 1:3 e 1:4, com os melho-
res resultados sendo obtidos na razdo molar 1l:4. Nas razoes mo

’ |

lares 1:1; 1l:2 e 1l:3, apareceram precipitados, na faixa de pﬁ

em torno de 7,80, enquanto na razao molar 1l:4, o precipitado

|
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N

|
Figura 17 - Estrutura proposta para os ions CIS-bis (cis-

|
teinato) niguelato(II) e trans-bis (cisteina-
i

to) niquelato(II), Ni(CYS);Z
|



apareceu somente em pH 9,30. A Figura 18, mostra as curvas de

titulacdo potenciométrica, para o sistema Ni(II):Gluco-NH2 1:4 e

. . i
para o ligante livre. -

As constantes de estabilidade para os complexos no_g_i
mais e protonados, estdao na Tabela IV (pag. 62), e os equilibriosi

representados pelas equacgoes 57, 58, 59, 60 e 61.

+2

o ] +2 [NiGluco-NH., ]
Ni+2 + Gluco—NH2 ———Z{—EEL- NiGluco—NH2 /EgML= ") 2 |
(Ni 7] [Gluco—NH2]

q +2 \
/ML +2 [N (Gluco-NH,) , ] |

Ni (Gluco-NH.,) . =
2= 22/, (Ni %) [Gluco-w1,1®

, +2 .
. + . m’z , +2 [Ni (Gluco-NH,) ] !
NlH_1(Gluco—NH2§z + H——r——~ N1(Gluco—NH2)2 KML =

2 [NiH_, (Gluco-Nf:r2 ) QT

+2
2 /4ML3 +2 -3 [Ni (Gluco—NH2)3]
Ni™ + 3Gluco-NH, —— Ni (Gluco-NH,) 4 MLy = —> 3 |
: - (Ni77) [Gluco—NH2]
//f'ML 2 +2 |
Ni*2: 4+ 4Gluco-NH d e Ni(GluomM) ;T3 (N1 (GLuco-1H,) 4 .

N8 "] [Gluco-, )
A Figura 19, mostra as porcentagens de todas as es |
pécies formadas no sistema Ni(II):Gluco 1l:4.
A espécie 1l:1 ndao protonada, apresenta um maximo
de concentracao, a pH 4,1, com um porcentual de espécie formada
igqual a 24,9%. Convém ressaltar que nesse sistema foram utiliza- |

dos 4 moles de ligante’para .l deion metalico. Logo, uma forma-

(57)

(58)

(59)

(60)

(61)
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(Gluco-NHp)

(Ni (I1):Gluco-NH5)
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l .-b |
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o) 1 2 3 q S 6 [4 8 9
qa
. ) |
Figura 18 - Curvas de equilibrio potenciométrico de solucgoes
5,00 x 10—3M de Gluco—I-]H2 na ausencia e na ‘pre—
senca de 1,25 x 10—3 de Ni+2. Condicoes: a =
2

- N
moles de base adiconada por mol de Ni P P

0,100:1(KNO,), t = 25,00 X 0,03%C.
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~Log [H+]

Curvas de distribuigao das espeécies para a razado

molar 1:4 de Ni(II):Gluco-NH, onde Nit2(1) é o

ion aquoniquél(II) livre, Ni(Gluco—NH2)+2(8), e

a forma nao protonada do complexo Ni:Gluco—NH2

-

. 2 . !
1:1, Ni(Gluco—NHz); (9) e a forma nao protonada
do complexo Ni: (Gluco-NH,) 1:2, NiH_.l(Gluco—NHz);2

(10) é a forma mono deprotonada do complexo Ni:
-(Gluco—NHz) 1:2, Ni(Gluco-NHz)gz(ll) e a forma
nao protonada do complexo Ni:Gluco-NH, 1l:3 e
Ni(Gluco-—NHz)Z2 (12) é a forma ndo protonada do -
complexo Ni;GluCo—NH2\1:4, Gluco-NH2(13) e Glu-
+ ‘

co—NH3(14) sdo’ as espécies nao protonada e mono-

protonada do ligante D-glucosamina respectivamen
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|
|
|
)

cao de 24,9% do complexo Ni(Gluco-NH )+ raticamente envolve to-
p : 2 p

da a quantidade de Ni+2

(25% da quantidade inicial do liggnte)
presente no sistema. A espécie 1:2'n$o protonada, apresenfa um
maximo de concentracéo, a.pH 8,3 com uma formacéo de 3;9%L As es
pécies 1:3 e 1:4 néo protonadas, apresentam um maximo de concen-—
tragao, a pH 8,4 e 8,5 respectivamente, com apenas 1,7% dg forma
¢ao cada uma. E interessante observar o éparecimento de uma espé
cie que apresenta uma constante de protonacao cujo log K % igual
a 8,91, Essa protonacéo ocorre num dos oxigénios de uma das oxi-
drilas adjacentes deprotonadas. Ela.aparece a valores de pH aci-
ma de 8. A presenca dessa espécie deprotonada, Ni H_1(GluFo—NH2);
sugere uma possivel estrutura (Figura 20a) onde um dos 'lggantes
funciona como um bidentado, com os sitios de coordenagao sendo o
grupo amino(-NHz) e um grupo oxidrila (~OH) vizinho, com E ou-
tro ligante nao deprotonando a oxidrila adjacente, mas interagin
do fracamente a sua oxidrila com o ion metalico. Recentemgnte '
a geometria quadrado planar tem sido- sugerido para complegos des

|
- - - . 1 3
sa natureza, porem esses autores so encontraram.as especiles Ni

(Gluco—NHEz)2 e a NiH_1(Gluco—NH2)2. Em nosso trabalho, a;ém des
‘ \
sas espécies, encontramos as espécies NiGluco—NH;2 (Figura 20b),

+2 »
. . +2
Nl(GlUCO—NH2)3 e Nl(Gluco—NH2)4 .
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Figura 20 - Estruturas propostas para os ions

a) bis (D-glucosamina) Niquel(II), Ni (Gluco-

+2 ;
NH2)2 ; i

b) D-gluceosamina niquel (II), Ni(Gluco—NHz)+2
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3.4. Constantes de estabilidade do sistema Co(II):ligantes

As constantes de estabilidade dos complexos nor-

mais, sao definidas pelas equacOes 62, 63 e 64 respectivamente.

- - - _—
oL2 b; CoLg 2b e CoL§ 3b representam respectivamente o nao hi

drolizado e nao protonado complexo nas razdes molares 1:1; (1:2

C

a l:3 (metal:ligante).

75 2-b ‘
cot? , P [7un cor?~P ?;ML = —ACoL ] (62)

e——
[co*?] (170 |
73 2-2b
/ ML . [CoL ] |
co*? + 217 2 coL2-2P //5ML = 2 (63)
2 2 12, . b3
[Co "][L 7]
= 2-3b |
+2 b/ ML, 2-3b -2 [CoL3 "]
co*® + 3L CoLy ML= I (64)
[Co "]IL ™1 ‘

1
Co+2 representa o nao hidrolizado ion agquo-cobaltato(II) e, L b

representa a nio complexada e totalmente deprotonada forma | do
ligante. As constantes de protonacao dos complexos formadPs,

foram expressas com o auxilio das equagles 65, 66 e 67.

2-b+n

[CoHnL ]

[cOHn-le“b+n'll[H+]

I‘MHnL -

(65)
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(CoHnLg‘zb*n]
KvHnL. °© - : (66)
2 [Conn—ng‘zb*n'l][H*]
[CoHnL§-3b+n]
Kvinn. = - o (67)
3 [CoHn—lL32—3b+n_l][H+]

As constantes de estabilidade do sistema Co(II):
ligantes foram determinadas e a hidrolise do Co(II) (Eqg. 68)
foi considerada no calculo, com as constantes de hidrélisé do

Co(II) retiradas da 1iteratura61. Os valores das constantes de

estabilidade do Co(II): ligantes estao colocados na Tabelé,V

(Pag. 75).

&
cot? + noH h

/ [co*?] (oA ™

3.4.1. Sistema Co(II):CYS,

MedigOes potenciométricas do —log[H+] fofamfrea—
lizadas tanto na razéo molar 1l:1 como na l:2 e em ambos, %eri—
ficou-se o aparecimento de um precipitado verde escuro emitor—
no de pH 8,00 que, provavelmente deva ser uma espééie néutra
do Co(II):CYS ou, produto da hidrdolise do Co(II).

A Figura 21 mostra as curvas de titulagéo péten—
ciométrica, para o sistema Co(II):C¥S 1l:2 e para o liganté li-

vre.
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~LOG ( H+)

14

13

12

76

(CYS) ' (Co(11):CYS) |

+ t + —+ + { 1 i
0 ! 2 3 4 5 6 7 8
a
|
Figura 21 - Curvas de equilibrio potenciométrico de soluc¢des

-3 -
5,00 x 10 "M de CYS na ausencia e na presenga de
2,5 x 10—3M de cot?. Condicdoes: a = moles deiba-

se adicionada por mol de CO+2, N o= O,lOOM(KNoé),

t = 25,00 ¥ 0,03%C.
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As constantes de estabilidade para os complexos nor

mais e protonados determinados, estdo expostos na Tabela V (pagi
na 75) e os equilibrios de formacao desses complexos, sdo indica

dos pelas eqﬁacées 69, 70, 71 e 72.

[CoCYS) (69)

co*? 4 cvs ML o cocys /?ML= = — |
= [co™) [cYs 7] ;

| . |

cocys - H* MHL . copeys® Ky — [CoHCYS | (70)
= [CoCYS] [H] !

. |

i

o B -2
CO+2 + 2 CYS 2 / 2 . CO(CYS)'Z'2 FML _ [Co(CYS),") (71)
2 [Co+2][CYS 2]2 ;

|

K - ]

2 "MHL., _ [CoH(CYS) ] (72)
CO(CYS)2 + H —— — =~ COH(CYS)2 KMHL = R : :
2 [00«35)2][H 1 !

|

Como para os sistemas anteriores, as porcentagensi

de cada espécie formada foram determinadas, numa faixa de pHi

2-12. A Figura 22, mostra as porcentagens das espécies existen-i

tes para esse sistema. O metal esta mais complexado, a medida

em que o pH aumenta. S3o as espécies 1:2 (metal:ligante) prdto—i

nada e nao protonada as que predominam. A espécie 1:1 (metal: 11|
gante) protonada atinge um maximo a pH 5,2 e a 1:1 nao protona- i
da tem o seu maximo a pH 6,0. A formagao da espec1e Co:CYS 1:2

protonada € maxima a pH 6,8 decrescendo a valores de pH maisl

elevados, dando lugar a formacdo . da éspécie deprotonado cu:
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Figura 22 - Curvas de distribuicdo das espécies para a razdo

mas nao protonada e protonada do complexo Co:CYS

L
i
(05
!
a8
188
[ -y
falbn]
-
>

|
molar 1:2 de Co(II):CYS onde Co+2(I) € o ion aquo-
. . ‘
cobalto (II) livre, CoCYS(8) e CoHCYS(9) sao as for
\

1:1 resp/ec;;i\iamente, Co(~CYS);2(10) e CoH(CYS);(ll)
4 |

/ . - '
sio as formas ndo protonada e protonada do comple-
x0 Co:C¥S 1l:2 respectivamente, HZCYS(14) e

H3CYS+(15) sdo as espécies diprotonada e triproto-
|

nada do ligante L-cisteina. As concentragdes ini-
: \

ciais de c¥s e cot3 sdo 5,00 x 10" e 2,5 x 10.—’3M

respectivamente. (t = 25,00 X 0,03°C,‘p = 0,100%

(ajustada com KNO3)).

l



ja formagdao & maxima a pH 10,9. A guantidade de ligante liﬁre de
cresce rapidamente no intervalo de pH 4-8. A quantidade do
ion aquo Co+2 decresce rapidamente a pH maior do que 4 e ;acima
de pH = 6,5, estd todo complexado formando as espécies 1:1 e 1l:2
protonadas e niao protonadas. Tentativas foram feiras para detec-
tar a espécie l:3, essa espécie nao existe. Esses fatos sﬂgerem
que o ligante funciona como tridentado, coordenando—se com. o Co
(II) pelos grupos carboxilato (-CcO00~), amino (—NHZ) e Tio(TSH),

- . P . |
numa provavel geometria octaedrica. A Figura 23 mostra a possi-

vel estrutura do complexo Co(II):CYS 1:1.

3.4.2. Sistema Co(II):Gluco-NH2

Medicdes  potenciométricas do —1og[H+], foram reali

zadas nas razoes molares 1l:1; 1:2 e 1l:3. A Figura 24 mostra as
' !

curvas de titulagao potenciométrica, para o sistema Co(II):Gluco

-NH, 1l:1 e para o ligante livre.

2
As constantes de estabilidade para os complexos

normais estdo na Tabela V (pag. 75) e, Os equilibrios, represen-

tados pelas equacoes 73 e 74.

o 3 ' +2
: [CoGluco— ]
Oo+2 + Gluc:o—NH2 ——-L—m—'——~ CbGlUCO—NI‘I+2 / ML = ' Y2 (73)

cot?) [Gluco-NH,] |

+2 i

/?; L 7 [Co (Gluco-NH,) ] |
—Z—m—?—“ Clo(Gluco—l\IH‘,;'z]z/MLl2= : 2°2 ?2 (74)

[co*%] [Gluco-, ]

Oo+2 + 2Gluoo—NH2

?

A Figura 25 mostra as porcentagens das = espécies

L . - o ]



Figura 23 - Estrutura proposta para O ion

cobaltato(II), CoCYS.
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cisteipato
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LOG (H~-)

81

(Gluco - NHZ)

(Co: (11):Gluco-NHjp)

g .
L] i
1

a |

- |
Figura 24 - Curvas de equilibrio potenciometrico de solugoes

3M de Gluco-NH

3

- - . i
5,00 x 10 , na ausencia e na presen

ca de 5,00 x 10 "1 de Co+2. Condicoes: a ='moles

de base adicionada por mol de Co+2, A = O,iOOM

(KNO,), t = 25,00 * 0,03%.
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existentes no sistema Co(II):Gluco—NH2 1:1. As quantidades ' de
Co+2 livre e do ligante protonado.decrescem numa mesma curva}que
inicia-se a um valor maximo de 79,8% a pH 2,0 e aproxima-se de
zerc a pH neutro. Esse decréscimo & devido a formagao da esp%cie
Co-_ 'uco 1l:1 que atinge um maximo de formagdo a pH 6,3 com 98,7%
formé&o. A quantidade desse composto de coordenacgao decresce}ra—
pidaiente no intervalo de pH 8-2 devido a formacao da : éspécie
Co-Gluco 1l:2 e da espécie Co(OH)Zz. A espécie Co-Gluco 1l:2 tﬁm a
sua formagdo maxima a pH 8,7 e é 23,5% formada. Sua quantidade
decresce acima desse valor de pH e acima de pH 9 o ligante giucg
samina é removido da esfera de cqordenagéo do ion Co+2 peloslﬂxw
OH formando a espécie.4Tetrahidroxocobaltato(II), Co(OH)Zg. 0

ligante glucosamina permanece em solucao na sua forma deproténa—

da, Gluco-NHz.

: i
DECOCK64 tem reportado, que o Co(II) complexa ' com

a D-Glucosamina, na proporg¢ao l:2 (metal:ligante), com eventual

formaciao deuma espécie deprotonada do tipo MLH_Z.-O mesmo aﬁtor

verifica ainda que o complexo se forma com o ligante funcionando
como monédentado, com o sitio de cobrdenacao sendo O grupo a@ino
(—NHZ) e devido a espécie deprotonada, forma também complexos on
de o ligante atua como bidentado, tendo como sitio de coord?na—
¢ao Os grupos amino (—NHZ) e oxidrila (OH) vizinho. Embora o au-
tor nada tenha falado a respeito da geometria do complexo, SPPSE
se ser o mesmo tetraédrico, pois o Co(II) tem preferéncia po¥ es
te tipo de geometria.

|
A Figura 26, mostra a provavel estrutura dos com~

plexos Co(II):Gluco—NH2 1:1 e 1l:2.
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Figura 25

4 5 6 7 8 9 18 11 12

" —Log [H+]

- Curvas de distribuigao das espécies para a razéoi

molar l:l'deCo(II):Gluco—NH2 onde Co+2(I) é o

ion aquocobalto (II) livre, Co(OH)22(7) € o anioni

tetrahidroxo cobaltato (II), Co(Gluco—NH2)+2(8) é

a forma nao protonada do complexo Co:Gluco—NH2 |
1:1, CoiGluco—NHz);z(Q) é a forma ndo protnada
do complexo Co:Gluco-NH2 1l:2, Gluco—NHz(lO) e
Gluco-NH; (11) sao as espécies nao protonada e [

protonada do ligante D-~-glucosamina respectivamente.
2 i

~ e e e + o
.As concentragoes 1n1c1als.de,Gluco-NH2 e .Co sao -

5,00 x 107°M respectivamente. (t = 25,00 % 0,03°C,

|

= 0,1004 (ajustada com KNO.)).
P 3
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Figura 26 - Estruturas propostas para os ions
a) D-Glucosamina cobalto(II), Co(Glucoi—NHz)+2
b) bis(D-Glucosamina) cobalto (II), Co(Gluco—

+2

NH2)2
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3.5. Constantes de estabilidade do sistema Ca(II):ligantes

" As constantes de estabilidade para a formagao dos

~complexos normais sao definidas pelas équacées 75, 76, 77 e '78,

onde CaLz_b, CaLg_Zb, CaI,.g-3b e Calel_4b
| ~

mente os nio hidrolizados e nao protonados complexos nas razoes

. representam respectiva-

1:1; 1:2; 1:3 1:4.

ca*? , 1P ML carn?~P /?Mf [Cai:z l—b ... (75)
= . [ca®™®) L] ‘
s 2-2b |
- L /[Pu - [CaL;” "1 .
ca*? + 217 —2 = CaLg 2b 73ML = é ——5— "~ (76)
= 2 [ca"][L 7] i
|
2-3b
/EML [CaL ]
ca*? 4 2u7P 3m cat?® B - —S— (77)
= 3 [ca™f)[L ] |

|
5 2-b :
ML [CaL ]
+2 -b 4 _ 2-4b ]5’ _ 4 _ ,
Ca + 4L CaL4 ML4“ 7} (78)

(ca*?1 (L™ i

Ca+2 representa o nao hidrolizado ion aquocalcio(II) e L—b‘reprg

senta a nao complexada e totalmente deprotonada forma do ligante
As constantes de protonacgao dos complexos Forma—

dos, foram expressas com O auxilio das equagdes 79, 80, 81 e 82.

[CaHan_b+n] (79)

K = .
MHnNL [CaHn—le"b+n_1][H+]
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[CaHnL§—2b+n]
(80)

K = : :
MHan [CaHn-lL§-2b+n-l][H+]

[CaHnL§_3b+n]
(81)

K - N .
MHnL3 [CaHn—1L§_3b+n-l][H+]

[CaHnL2—4b+n

]
- 2 (82)

4 [CaHn-lLi”4b+n'l][H*]

KMHnL

|
As constantes de estabilidade do sistema Ca(II):

ligante, foram determinadas pelo programa BEST35 ja citado ante-

|
riormente. A hidrélise do Ca(II) (Eg. 83) foi . considerada no
calculo, com as constantes de hidrdlise do Ca(II) retiradaF da
literaturaBl. Os valores das constantes de estabilidade do

Ca(II): ligantes estdo colocadas na Tabela VI (pag. 87).

h

2-n
[Ca (OH) ] ’
/ZE?h - R (83)

2¥n
=  (Ca(OH)
n. [Ca+2][0ﬁ]n

3.5.1. Sistema Ca(II):CYS

, : |
Medicoes potenciométricas do —log[H+] foram reali

zadas tanto na razioc molar 1l:1 como na l:2. A Figura 27, qostra
as curvas de titulacdo potenciométrica para o sistema C;(II):
CYS 1:2 e para o ligante livre. As constantes de -estabifidade
determinadas para os complexos normais e protonados, estao ex-—

postos na Tabela VI (pag.87 ) e os equilibrios de formacéé, sao
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~LOG (H ¢+)

14

134

124

3 (CYS)

(Ca(Il):CYS)

se adicionada por‘mol de Ca+2,}1

t = 25,00 * 0,03°c.

o t -+ 1 i t 4 ;
0 1 2 3 4 5 6 7 8
d
Figura 27 - Curvas de equilibrio potenciométrico de solucé?s
5,00 x 10—3M de CYS na auséncia e na presencga de
2,5 x 10—3M de Ca+2. Condicoes: a = moles de bA—

O,lOOM(KNOé).
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indicados pelas equagbes 84 4 85,

2 2 /. [CaCYs]

ca*é + cys” =~  CaCys IS (St , 84
P P /3 ML, - [Ca (CYs)'2'2]

ca*® + 2015™% - ca(cys); //5m_2-«= — T (85)

v

As gquantidades de cada espécie, foram determina-

das e sao mostradas na Figura 28. A concentragao do ion Ca+2 per

{
manece inalterada até pH 6,0 e corresponde a 50% da quantidade

inicial do ligante cisteina. Acima de pH 6 o Ca(II) complexé.com

a cisteina na proporgido de 1l:1 e 1:2 metal:ligante. A curva mos-

'

tra que o Ca(II) s complexa a valores de pH acima de 6,5. A for
macao da espécie CaC¥S € maxima a pH 8,8 com o Ca(II) pratiéameg

te todo complexado. A espécie Ca(CYS);2 aparece a valores de pH

acima de 9 e atinge um maximo de formagao a pH 11,9. Com o aumen

to do pH o ligante fica mais deprotonado e, portanto mais diﬁpo—

nivel para coordenar com o ion metalico. '

Pelos dados obtidos, verifica-se que a. espécie 1l:1
nao protonada, apresenta um log 73{“duas unidades menor do que a

espécie 1:2 ndo protonada, porém o seu porcentual de formacaoc na

faixa de pH estudada € muito maior.
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Figura 28 - Curvas de distribuicdo das espécies para a'razao

2

molar 1:2 'de Ca(II):CYS onde Ca*“ & o ion équo—

calcio(II) livre, CaCYS(3) é a forma nao pﬁotoni
da do complexo Ca:CYS 1l:1, Ca(CYS)52(4) é a for-

ma hao protonada do complexo Ca:CYS 1l:2, CYS_Z(S),
+ !
CYS(8) sao as espécies ndo -

HCYS (6), H.,CYS(7) e H

2 3

protonada, monoprotonada, diprotonada e triproto-
nada do ligante L-cisteina respectivamente. As .

concentracoes iniciais de CYS e Ca+2 sao 5,60 X

1073 e 2,5 x 1073m respectivamente. (t = 25,00
1

20,03%; p = 0,100M (ajustada com KNO,) .
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Desta forma, podemos sugerir que o sistema Ca(II):

CYs, forma-se preferencialmente numa proporgao 1l:l nao protona-

da, com pouca formacdo da espécie 1l:2 nao protonada, com o ligan

te funcionando como tridentado, com os sitios de coordenagao sen

do o grupo amino(—NHz), o grupo Tio(-SH) e o grupo carboxilato

{-C00) . Supoe-se ainda uma geometria octaédrica para o chplexo,
3a que o metal tem preferéncia por este tipo de geometria. A Fi-

yura 29, mostra as possiveis estruturas dos complexos Ca(II):CYS

1:1 e 1:2. ‘ |

3.5.2. Sistema Ca(II):Gluco—NH2 _

Medigées potenciométricas do —log[H+], fora@ reali
zadas nas razoes molares l:l; 1:2; 1l:3 e 1l:4, com Os melhéres re
sultados, sendo obtidos na razéo molar 1l:3. Nao houve'apa%ecimeg
to ‘de precipitados, o que tornou possivel trabalhar com um bom
numero de pontos.A Figura 30, mostra as curvas de kitulac%o _po-

tenciométrica, para o sistema Ca(II):Gluco—NH2 1:3 e para;o li-

gante livre.

As constantes de estabilidade para os comﬁlexos

|
normais est3o na Tabela VI (pag.87 ) e os equilibrios representa

dos pelas equacoes 86, 87 e 88.

-2 | +2

 [CaGluco-NH 1
ca*? + Gluco-NH / ML o CaGluco—NH / L = 2 (86)

2 «

[Ca ][lex>$m2]

/S ' 2.
2 53 [Ca(Gluco-NH,)?]
cat? / 2 3 2/ . - uco-NHy) 5] (g7)

+ 2G1uo&4ﬂ5 >~ Ca(Gbmx>¢Eb)

[ca*?] [Gluco-NHz]?



Ho0

(a)

Figura 29 - Estruturas propostas para os ions

a) cisteinato calcitato(II), Ca(C¥S)

b) bis(cisteinato) calcitato(II), Ca(CYS);‘

32
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Figqura 30 - Curvas de equilibrio potenciométrico de solucgoes'
I

5,00 x 10_3M de Gluco-—NH2 na auséncia e na pre-

senca de 1,67 x 10731 de ca*?. Condicbes: a = mo-
les de base adicionada por mol de Cé+2,/h = 0,100
+

(KNO.), t = 25,00 = 0,03°C.
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;ﬁ? +é

2 ML, +2 [Ca (Gluco-NH,) ]

- /3
Ca™” + 3G1uco—NH2<‘ Ca(GluOO“NH2)3 //N13= [Ca*z][Gluco~NH2]3

'
i
!
!
l
|
!

(88)

A Figura 31 mostra as quantidades de cada espécie

presente no sistema Ca(II):Gluco 1:3 na forma de porcentagem em

!

relagdo ao ligante. Em contraste com o sistema Ca(II):CYS (pag.

{

87 } no qual o ion Ca(II) s6 coordena com o ligante cisteina a

0

pH aproximadamente neutro ou na faixa basica, no sistema Ca(II):
: . +2 " !
Gluco mesmo em valores de pH baixos, o Ca apresenta-se coorde

2 estd totalmente coordenado. A espé

nado. Acima de pH 3,0 o ca”
cie Ca.‘(Gluco)+2 tem seu ponto maximo de formacéo.a pH 3,7% de-
crescendo ligeiramente a valores de pH acima de 7 para da# 1u-
gar a formacéo de gquantidades menores das espécies Ca(Gluc!‘o);2
e Ca(Gluco);Z: . E

A formacdo da espécie Ca(Gluco); e a ndo foﬁmagéo
de espécies com maiores nﬁmefos.de ligantes, sugere gue a b-GLE

cosamina funciona como monodentada, tendo como sitio de coorde-
‘ |

nagao, o grupo amino(-NHz). Embora ﬁéo tenhamos a presenca de
espécies deprotonadas, supOe-se que ocorra uma fraca iinte%aééo
de uma oxidrila nao deprotonada vizinha ao grupo amino (—ﬁHZ)
com o ion metalico central. A geometfia apreséntada provavélmeg
te & avoctaédrica,,jé gue o Ca(II) tem preferéncia por ela% A

|
Figura 32, mostra as provaveis estruturas dos complexos forma-

dos nas proporgoes l:1 e 1:2,
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Figura 31 - Curvas de distribuicdo das espécies para a razao |

molar 1:3 de Ca{II):Gluco-NH

ion aquocalcio(II) livre, Ca(Gluco—NHé) (3) é a

2

S 1B 11

12

onde Ca*z(I) é o!

+2

forma nao protonada do complexo Ca:Gluco—NH2 1:1,

Ca (Gluco-NH )+2(4) € a forma nao protonada do
272

complexo Ca:Gluco—NH2

1:2, Ca(Gluco—NHZ);Z(S) é

a forma nao protonada do complexo Ca:Gluco—NH2

1:3, Gluco—NH2(6) e Gluco-NHQ(?) sdao as espécies

nao protonada e protonada do ligante D-glucosami- |

na respectivamente. As concentragoes iniciais de

Gluco-—NH2 e Ca+2 sao 5,00 x 10—3M e 1,67 x 10_3M

respectivamente. (t =

(ajustada com KNO3)).

25,00

o,o3°c,}1 = 0,100M
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(a) OH

CHoOH

Figura 32 - Estruturas propostas para os ions:

a) D-Glucosamina calcio(II), Ca(Gluco—NHz)+2

b) bis (D-glucosamina) Calcio(II), Ca (Gluco-

+2

NH2)2 .
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Medig¢des potenciométricas do -log[H'], foram reali
: |

'zadas na razao molar 1l:3. Nao houve aparecimento de precipitado,
N |

tornando-se possivel, utilizar todos. os pontos da curva de titu-

lagdo para o cidlculo das constantes. A Figura 33, mostra as cur-

vas de titulacdo potenciométrica, para o sistema Ca(II):2-AEP

1:3 e para o ligante livre. As constantes de estabilidade, para

os complexos formados, estdo na Tabela VI (pag.g87 ) e os equili-
. |
brios representados pelas equacgOes 89 e 90. ‘
ca*? + 2-nmp~2 ——/—zﬁm—- Ca(2-2EP) /? g, = 2R . (89)
[Ca "] [2-REP 7] .
+ K ML, + [CaH (2-AEP) '] o
Ca(2-AEP) + H CaH (2-AEP) KMHL = 1 (90)

[Ca(2-2EP)] [H'] |

A Figura 34 mostra as quantidades das espécies pre

sentes no sistema Ca(II):2-AEP na proper¢ao molar de 1:3, ou se-

ja 1 mol de Ca(II) para 3 moles de 2-AEP. Isso indica que a quan

tidade maxima de ions ca*? gue podera existir na solugao é 33,3%.

0 ion Cca'® permanece nio coordenado até pH 8,0. A valores de pPH

acima de 8,0 ocorre a formagdo da espécie Ca(2-AEP) cuja concen~—
|

tracac aumenta com um aumento do pH.: !

MOHAN et ABBOTTSZ, determinaram-o log das espécies

1:1 protonada e nao protonada, reportando que devido a baixa ten

déncia deste metal para hidrolizar e devido a baixa estabilidade

da espécie 1l:1 ndo protonada, os complexos formados sado de ligan

tes atuando como monodentados com o sitio de coordenacao sendo
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)

134

124

(2-AEP)

98

T |
t t + : : : : t ’
0 i 2 3 4q S5 6 7 8 9
da
Figura 33 - Curvas de equilibrio potenciométrico de solﬁgées
5,00 x 10_3M de 2-AEP na ausencia e na presenca de
1,67 x 10—3M de Ca+2. Condicdes: a = moles de base

adicionada por mol de Ca+2,/u = O,lOOM(KNO3f

t

= 25,00 % 0,03%.

’
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Figura 34 - Curvas de distribuicdo das espécies para a razao

molar 1:3 de Ca(II):2-AEP onde Ca+2(I) é o ion
aquocalcio(II) livre, Ca(2-AEP) (3) é a forma ndo
|

protonada do complexo Ca:2-AEP '1l:1, 2—AEPf%(§),5
H(2-AEP)  (6) e-H2(2—AEP)(7) sao as espécieanial

protonada, monoprotonada e diprotonada dqiliganﬁ

te acido 2-aminoetilfosfdnico respectivamente. . |,

As concentracoes iniciais de 2-AEP e Ca+2 sao

3

5,00 x 10°"Me 1,67 x 1073 respectivamente.

(t = 25,00 £ 0,03°, » = 0,100M(ajustada com Kn.,).

|

|
|
t
T
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predominantemente o fosfonato (P(OH)3).

O ligante possivelmente funciona como . bidentado,
ligando~-se ao ion metalico, através dos grupos amino e ‘fosfona-
to, adquirindo uma geometria octaédrica, ja que o metal z possui

preferencia por esta geometria. A Figura 35, mostra a prévével

estrutura do complexo Ca(II):2-AEP 1l:l.



H0

Hp0

Figura 35 - Estrutura proposta para o ion. ealcitato(II),

(2—aminoetilfosfonato). Ca (2-AEP).
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3.6. Constantes de estabilidade do sistema Cr (III):ligantes

i

As constantes de estabilidade normais sao defini-

das pelas equacoOes 91, 92 e 93. ‘

CrL3‘b;CrLg_2b e CrLg_3b representam respectivamente os nao hi-

drolizados e ndo protonados complexos nas razdes molares 1:1 ;

1:2 e 1:3.

A
e . 3-b
ce*d 7P A crnP //? - derl ) - (91)

[cx*3y 7P

JES 3-2b
+3 b /Ty 32 3 ¥y ]
cr’” + 217 ———"= CrLj V" e ——— (92)
) 2 [cr 7]l 7]
7S 3-3b
_ / ML, _ [CrL ]
cr*d 4 o3 3 CrLg 3b /E;ML = 43 3 (93)
3 [Ccr 71[L 7]
Cr+3 representa o nao hidrolizado ion aquocromo (III) -e, L;? re-—

presenta a néd“complexada e totalmente deprotonada forma do 1li-
. - |
gante. L

As constantes de protonacéo dos complexos fqrma-

dos, foram expressas com o auxilio das equacoes 94, 95 e 96.

3-b+n . i

[{CrHnL ] . .
K = (94)
MHNL o1 Ry et ,
‘ [CrnnL;‘Zb*“] :
RMinL, = 3-2b+n-1 (95)

2 [Can—lL2 ) [H")
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[CanL3_3b+n

] |
3 1
= - ' , . (96)
KMHnL3 [Can—lL33'3b+n-l][H*]

|
|

A hidrdlise do Cr(III) (Eq. 97) foi considerada no
calculo, com as constantes de hidrolise do Cr(III) retiradas da

literatura ~. Os valores-das constantes de estabilidadeckrérUIIX§

ligante estdo colocadas na Tabela VII (pag.104).

3-n, !
[Cr(OH) ] (97)

ct’™ + n O ———= Cr(OH)f;“n /5h o T—
= [Cxr™ "] [OH]

3.6.1. Sistema Cr(IiI):Gluco~NH

2 l
MedicdOes potenciométricas do —log[H+] foram reali-

zadas tanto na razdo molar 1l:1 como na 1l:2, com a razdo ..' molar

1:1 apresentando melhores resultados. Em ambas aparecem um ?reci
pitado a valores de pH maiores do que 5,00, que provavelmen#e de
va ser Cr(OH)3, um ‘produto. da -hidrélise do Cr(III). A Figuré 36,
mostra as curvas de titulacdo potenciométrica para o sistemé Cr

(III):Gluco—NH2 1:1 e para o ligante livre.

A constante de estabilidade para o complexo deter-

minado, estd mostrado na Tabela VII (pag. 104) e o equilibrio'pa-

- . . ~ (-
ra o mesmo complexo, € indicado pela equacgao 98.

1
|

+3
[CﬂﬂMCOJ%&]:

2 —— 2 ML~

75 3
Cr+3 + Gluco-NH _ul‘_\ CrGluco-~NH /? =3 .
[Cr ][thb4%&]

(98)

|
r
I
|
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14

'34;-

(Gluco-NH3) '

s | (Cr(III):Gluco-NH5) Z
4 | |
>t ‘.
2 4 1
) A f
(o) : E
0 l 2

a i

Fioura 36 - Curvas de equilibrio potenciométrico de solugoes
|

5,00 x 107%m de Gluco-uH, na auséncia e na presen-—
ca de 5,00 x 10_3m de Cr(III). CondicgoOes: a = mMOo-

les de base adicionada por mol de Cr (IIT),

p= 0,100 (KNO,) , -t= 25,00 * 0,03%%.
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Da mesma forma que nos sistemas anteriores, os

calculos das porcentagens de cada espécie formada a cada ponto

)

de pH foram realizados. A Figura 37, mostra as porcentagens das

espécies formadas durante a titulagdao potenciométrica do siste-

!

ma Cr(III):Gluco-NH., 1l:1.

2
O Cr(III) ja& complexa com a D-glucosamina é valo-

res de pH baixos. A complexacdo é de 99,9% e se mantém até pH

8,0. No intervalo de pH 8-10 a quantidade de espécies ([CrGluco-

+3 ’

NH decresce rapidamente dando lugar & formagdo da  espécie

2] ,
[Cr(OH)4]-, ou seja a oxidrila compete com o ligante D—giucosa—
mina acima de pH 8,0 e na faixa de pH 8-10 ocorre a wsub%titui-
¢do da D-glucosamina coordenada com o ion Cr*3.por oxidr%las.
Acima de §H 10,0 o ligante D-glucosamina esta na sua for@a 1i-
vre e a espécie coordehada crescente € somente a [Cr(OH)é]'.

A nao presenga de espécies deprotonadas, :;sugere

que o ligante, coordena.com o Cr(III), funcionando como modenta

do, ligando o grupo amino (~NH,) com o ion metalico, : supde-~se
. 1

ainda gue ocorra uma fraca interaci@o entre uma oxidrila nao de-

protonada vizinha ao grupo amino, com o Cr(III). A provavel geo

metria do complexo &€ a octaédrica, ja que o Cr(III) possui pre-

feréncia por este tipo de geometria. A Figura 38, mostra a pos-

1:1.

sivel estrutura do Cr(III):Gluco-—NH2



T Species

1902

SB

3Br

1 | | | 1 | |

Figura 37 - Curvas de distribuicao das espécies para a razao

4 5 6 7 8 9 1§ 11
~Log [H+]

molar 1:1 de Cr(III):Gluco-NH, onde Cr(OH)Z(SX
é o anion tetrahidroxo cromato(III), Cr (Gluco=

NH2)+3(8) & a forma n3o protonada do compieiei=.

Cr:Gluco—NH2 1:1, Gluco—NHz(Q) € a especie nao

protonada do ligante D-glucosamina. As concen-

tracoes iniciais de Gluco—NH2 e Cr(III) sao

5,00 x 1073m respectivamente. (t= 25,00 I 0,03?C,

p= 0,1004 (ajustada com KNO3)). ~ |

12
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HoO

Ficura 38 - Estrutura proposta para o lon D-glucosamiha

Cromo (III), Cr(Gluco—NH2)+3.
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3.6.2. Sistema Cr (III):2-AEP

Medigdes potenciométricos do -1og[H4] foram reali
pzadas“naﬂrazéommolar-lrs euumAprecipifado apareceu‘aA.pértir de
pH 6,4. Este precipitado, provavelmente deve ser Cr(OH)g, produ
to da hidrdlise do Cr(III). A Figu:a 39, mostra as curvés de ti
‘,tulagao-potenciométrica, para o sistema Cr(III):Z—AEP-l£3 e pa-- -
ra o ligante livre. As constantes de estabilidade . para ds com-
plexos normais e protonados determinados, estéo expostoé na Ta-
. bela VII'(pég.-104)-e os equilibrios para os.mesmos sao indica-w

dos pelas equagoes 99 e 100.

| P » .
cr*3 4 2-aEp~2 ___{__1.\_4_1,_ cr (2-aEP) * /?ML= [Cré(.:zg—AEP)A ]32 (99)
[cr™°1[2-AEP  °]
o g 42,
cr(2-2ep)* + H' M CrH (2-AER) "2 Ko = [CrH (2-AEP) ]

(100)

[cr (2-aep) * 1]

A Figura 40 mostra as quantidades de cada e?pécie
presente no sistema Cr({(III):2-AEP na razéb-molar de 1:3, ﬁetal:
ligante, respectivamente, na forma de porcentagem em rela?éo ao
ligante. Em contraste com o sistema Ca(II):2-AEP no qual 6 ion

Ca+2 s6 coordena a valores de pH acima de 8,0 o ion cr*3 ja co-

ordena a baixos valores de pH. Entre pH e 4 ocorre uma diminui-

¢ao rapida do ion'Cr+3 aquo, formando as espécies CrOH+2,1

Cr(OH);, Cr(OH)B, Crz(OH);4 e Cr3(OH)Z5 , gque séo produtoé da

hidrolise do ion Cr(III). A espécie Cr(OH)Z forma-se a valores de

pH acima de 8,0. As espécies Cr:2-AEP 1l:1 e 1:1 protonadal for-
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‘24 | (2-AEP)

(Cr (I11):2-AEP)

0 ! 2 3 4 5
a |
|
|

Figura 39 - Curvas de equilibrio potenciométrico de solucgdes
3 .

5,00 x 10" "4 de 2-AEP na auséncia e na presenga

de 1,67 x 10731 de cr(111). Condigdes: a = moles

de base adicionada por mol de Cr(III), A= O,iOOJ

(kNO,), t = 25,00 * 0,03°. '

)
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Figura 40 - Curvas de distribuigao das espécies para a razao

molar 1:3 de Cr(III):2-AEP onde. Cr(III) € o ion
aquocromo (III) livre, Cr (0H) ; (3) , Cr(OH) 4 (4),
Cr(OHf;(S) e Cr3(OH)ZS(7) sdo as formas hidro-
lizadas do metal, Cr (2-AEP)*(8) e CrH(Z-AEP)+2 L
(9) sdo as formas n3o protonadas e protonada do .
complexo Cr:2-AEP 1l:1, respectivamente, ZAQP—ZUDi
- H(2-AEP) (1l1l) e H2(2—AEP)(12)'S§O'as espécies
nao protonada, monoprotonada e diprotonada do
ligahte acido 2-Aminoetilfosfonico respectiva-
mente. As concentracdes iniciais do 2-AEP e 7 f
Cr(III) sao 5,00 x 1073 e 1,67 x 10"3y respec-
tivamente. (t= 25,00 % 0,03°%, m = 0,100

(ajustada com KNO3)).
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‘ma—-se muito pouco, e o ligante fica em sua maior parte nao co-

ordenado. E mesmo a valores de pH mais elevados, o 1ligante

2-AEP ndo consegue complexar com o ion metalico por causa,6 da

competigdo da oxidrila. A valores de pH acima de 9.0 a eséécie
Cr(OH)Z predomina. 1

A formacao de espécies com maior namero de yigag
tes,'sugerem que o ligante atue como um bidentado, tendo ?omo
sitios de coordenag¢do Os grupos amino (-NH,) e fosfonato(PﬂxﬁgL
Devido a preferencia do Cromo (III) pela geometria octaédriéa,,
A Figura 41, mostra uma possivel estrutura do Cr(III):Z—AEP

l:1.



HoO

Loy

Ficura 41 - Estrutura proposta para o ion Cromato (III)

(2—aminoetilfosfonato).'Cr(2~AEP)T

113
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CAPITULO IV

4. CONCLUSAO E SUGESTOES PARA FUTUROS TRABALHOS

Na formacao do complexo ML, onde L é o ligante
L-cisteina, log /3 decresce na ordem Ni(II) & Co(II) = Zn(II) =

Ca(ZI). E na formacao do complexo ML2', log.'/g decresce na ordem

Ni(II) > 2Zn(II) > Co(II). N3o foi observado a espécie ML, 1para

o Ca(II). Na formacdao do complexo de Cr (III) o equilibrio | foi

muito lento, nao sendo possivel medir a constante de estabilida-

-~ - B . -~ !
de. Essa lentidio é caracteristica na formacdo de complexos: de
|

complexos de Cr(III). Entre os ions metalicos estudados, o ' com-
plexo de L-cisteina com o Ca(II) & o que possui a menor constan-

te de estabilidade. Entretanto a concentracao de ions Ca(IIi no

organismo é muito maior do que os demais Ions metalicos conside-

rados essenciais, entre eles o Ni(II), Co(II) ou Zn(II). Portan-

to o equilibrio pode ficar deslocado no sentido .de formagao do
complexo com esse metal alcalino terroso. A cisteina é um amino-

scido natural e sua coordenacdo com ions metdlicos ajuda a manté

los em solugdo, evitando a precipitacao dos produtos da hidréli-

se desses ions. : |

Futuros trabalhos nessa area, requerem o uso , de

um programa de computador que baseado nas constantes de estabiLi
dade, faga a distribuicao das espécies existentes em um sistema

com varios ions metalicos e varios ligantes. Em nosso laboratd-

rio estamos adaptando o PROGRAMA SPECIES que faz esse trabalho.

A D-Glucosamina, um derivado dos acgucares, ~ rtem

uma preferéncia por Cr(III) em relacao aos metais estudados. ' O

equilibrio entre o Cr(III) aquo e esse ligante era alcangado ' em

menos de 10 minutos para cada ponto da titulacao potenciométrica;
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|
- - il
Com esse ligante, portanto, € possivel fazer es-

tudos cinéticos com o objetivo de elucidar o porqué da lentidao

dos equilibrios envolvendo o Cr(III). E importante lembrar que
LT vEETE R sty B STERRRAREE SETRE AT

recentemente, o Cr(III) foi usado no equilibrio de aclcares e,
principalmente no tratamento de pacientes diabéticos. A #elati—.
va elevada estabilidade do complexo ML do Cr(III) e a D-Glucosa

mina sugere uma seletividade natural dos acucares com relacao a

esse ion. !
Nessa area, esse trabalho sugere o estudo 'dos e-

quilibrios envolvendo a D-glucosamina com outros ions metalicos

- . . - . !
essenciais, e também metais considerados como toxicos, que pode

riam competir com o Cr(III) na coordenagao com OS agﬁcares e

inibir a sua agdo como um provavel cofator que aumenta a a¢do
da insulina. Estudos nessa area, poderiam trazer, no futu#o, no
vas contribuig¢Oes para o tratamento de pacientes diaBéticés.
Dqs trés ligantes estudados, o acido 2-amiﬁoetil
fosfonico € o ligante que melhor coordena com o Zn(II). .::ESSa
afinidade do Zn(II) pelo grupo amino e o grupo fosfonato é um
reflexo da sua basicidade. Sendo um ion intermediario entfe "mo
le" e "duro", coordena muito bem com o nitrogenio do grup&,ami—
no e com o oxigénio do grupo fosfonato. Segundo a Tabela o%gaqi'
zada por Marte117, (pag. 07 ), numa tentativa de classifica? os
grupos doadores segundo .a sua basicidade, as aminas sao ligan—
tes que ja sao moles e o grupo fosfonato estd numa posicdo: in-
termediaria, mais para "duro" do que para "mole". Com o ioﬁ Cr
(III), a constante de estabilidade do Cr(III)-foi maior em?relg
¢3o ao Zn(II), sendo um metal trivalente, sua afinidade coﬁ o)
oxigénio fosfonato e o grupo amino € maior. Néo foi ‘péséivel
avaliar o log /@ para os sistemas Ni(II)-2-AEP e Co(II)—Z—AEI:P,

talvez porque o equilibrio fosse muito lento. Para futuros tra-
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balhos nessa area, é sugerido o emprego de um ligante "carrega-

dor". A idéia é escolher entre varios ligantes aqueles que' pos-
suem uma estabilidade menor do que a do ligante em estudo é veri
ficar se existe uma diminuig¢ao no tempo para atingir o equiiibrio
desejado. O ligante "carregador" seria o ligante que compléxaria
o ion metalico aquo e depois cederia lugar para o ligante ém es-
tudo. Essa pode ser uma solucao para se efetuar estudos de Equi—

librio para o ion Cr(III).
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