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RESUMG

Os complexos de [ Fe (I L313%, ¢ L = fenantrolina ou

bipiridina) tem sido amplamente usado na oxidacSo de substratos orgdnicos
d‘e interesse bioldgico tais como catecdis, quindis, benzenodidis, cisteina e
tiourdia, com o objetivo de explicar as correlacgSes entre parimetros
cinéticos e termodindmicos com base na teoria de Marcus.

Estudos cindticos da oxidacdo da DL- metionina por tris ( 1,10 -
fenantrolina > ferro (IIID e tris ( 2,2’ - bipiridina > ferro <III)>foram
realizados em meio sulfurico, sendo I[= 1,5 M para a dependéncia da
concentragio da DL-metionina e temperatura e 1 = 0,79 M para a

dependé&ncia do pH.Todas as reagfes foram de primeira ordem para ambos
comeplexos.

' A reducdo do complexo de ferro C(III) foi conduzida através da
metionina numa faixa cornp‘r"eendida entre 0,6 e 3,3 unidades de pH, na qual
foi observada uma dependdéncia de pH, sendo determinado o primeiro pKa da
metionina igual a 1,6 que corresponde ao grupo carboxilato.

A estequiometria indicou que 1 mol de metionina reagiu com 2

moles do complexo de Fe (11D L33+ -

0Os produtos das reacBes foram identificados como metionina

-sulfdxido e os correspondentes complexos de Fe (ID L3a"', oS quais
sugerem a formacfo de um ciation radical METH? como intermediirio na

etapa determinante da velocidade.

Uma mecanismo de esfera externa para estas reagées foi
atribuido com base na teoria de Marcus para reacdes de esfera externa,
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na aual a razfo entre as constantes de velocidade para as reagles

cruzadas kip/k13 = 5,8 estd em boa concord&ncia com a razéo observada

experimentalmente kyjp/kyjz = 3,3. Estes dados possibilitaram estimar o

potencial redox de 1,80 U e velocidade de auto-troca do elétron de 4 x 10?

M~ 1571 para o par redox METHY /METH .

Uma evidénda indireta para o mecanismo de esfera externa foi
fornecida pelos valores de &8~ = - 21,98 cal /mol grau e -12,06 cal /mol
grau respectivamente para a reag8o - com Fe (IID (phen)33+ e

Fe <IID (bipyd3z>*.

A reacio de oxidacio da IL- metionina pelo Fe (III) (phen)33"

também foi ectudada em presenca de Ho0z A 159C. Um aumento no valor de

Kobs foi verificado, mantendo a concentracio do aminodcido constante.

Estes resultados sugerem que no sistema redox M™METH

- Feln(phen)33+—— Hpo0p existe um efeito catalitico.



VIl

ABSTRACT

The complexes of Fe (III)L33"', ¢ L = phenanthroline or

bipuridine), have been extensively used in the oxidation of organic
substrates of biological interest such as. catechols, quinols,
benzenediols, custeine and thiourea, in order to explain the correlation

between kinetic and thermodinamic parameters based on the Marcus
theory.

Kinetics studies of oxidation of metionine by tris (1,10 -
phenanthroline? iron <III> and tris (2,2’ - bipuridine’> iron (IIDD were
performed in sulfur acdd media, I = 1,5M for dependeﬁce of concentration
and temperature of DL-metionine, I = D;?S for dependence of pH. All the

reactions were first-order in both complexes. The stoichiometry was 2:1.

The products of reactions = were identified as
metionine-sulfdxido and the corresponding complexes of Fe (II)L33’, which

suggest the formation of a radical cation MET H* as intermediate in the
rate determining step.

AN outer sphere mechanism for all the reactions was ascribed
on the basis of Marcus for outer sphere reactions, in which the ratio

between the rate constants for ., .= cross reactions kyp/ky13 = 5,8 arein

good agreement witch the observed experimental ratio kjp/k13 = 3,3.

These data enable to estimate for the couple MET H* /MET H
the redox potencial of 1,80' V and the electron self exchange rate of 4 x

10°M 11

A indirect evidence for the mechanism outer-sphere was given
by the values of AS~ = - 21,98 cal/mol arade and - 12,06 cal /mol grade

respectively for the reaction with Fe (IID (phén)33* and Fe (IID (bips)33*-
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The oxidation of reaction by the FedIIID{phen)z was also

studied in presence of HpOp at 15°C. An increase in the Kobs value of was

verified, manteining the concentration of amincacid constant.

These results suggest that in the redox system MET H — Fe(IILD

(phen)33+ HpOp has a catalitic effect.
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CAPEfTULO 1

1 . — IHNTRODUCRO
1.1 - OQRIETIVAS BESTE TRRERLHCG

Tivemos o intuito de elucidar com este estudo, o
comportamento cinédtico das reac¢des quimicas entre os compiexos de Ferro
¢III> - o — diiminos e a DL-metionina, assim como estabelecer relagfes com a
teoria de Marcus. 0bjetivamos ainda, discutir os mecanismos de reacgdes
redox, com a finalidade de ampliar o conhecimento da oxidac8o de tioéteres

através de complexos metdlicos com possivel aplicacio na quimica fina.

1.2 - RERLEES RE TRANSFERENCIR NE ELETRONS

Reacdes com transteréncia de elétrons envolvem uma

interac8o .bimolecular direta entre um agente redutor e um agente

<;g>§id_ant:e.1 Essas reacfes apresentam um tipo de processo de oxidagdo-
reducio que inclui sistemas quimicos e eletroquimicos.

As velocidades das reac8es com transferéncia de elétrons
estdo relacionadas com a probabilidade dé ocorrer uma barreira
energética, devido a uma elevada energia de ativag8o . Para que uma
reagdo com transferéncia de eldtrons possa processar-se & necessirio
que os reagentes estejam em contato um com o outro, isto €, o orbital

doador do agente redutor interage com o orbital receptor do agente
oxidante. '

Ds dois reagentes sob colis8o levam 4 dois casos limites
Cfigura 1):

a> Reacdo nio adiabstica : os reagentes saltam para o perfil
dos produtos.

b> Reagdo adiabdtica : 05 reagentes vi3o naturalmente para o
perfil dos produtos.




Nos anos de 1953 - 1954,Taube e colaboradores desenvolveram
um estudo em que os processos redox, pudessem apresentar dois tipos de
mecanismos de reacdo, um por esfera externa e outro por esfera

intern a.2

‘A distingdo entre o mecanismo de esfera externa e o mecanismo

de esfera interna t&m sido um cldssico na quimica inorgdnica. Essas
diferencas foram avaliadas em muitos estudos, como monografias, artigos,

incluindo um estudo (1973)>, feito por Benett, baseando-se em exemplos
bicinorgidnicos.

1.3 - MECANISMNG NE ESFERR THTFTERNR

0s primeiros estudos sobre reagio de transferéncia de elétron

de esfera-lnterna foram feitos por Taube.2 Durante esse processo de
reacdo ¢ necessdrio a formag3o de um intermedidrio e Qque um dos centros

‘metdlicos seja mais l4bil, ficando o ligante preso ao centro metdlico mais
inerte.

0 tratamento tedrico dessas reag¢des depende da estabilidade
do intermedidrio binuclear, cuja quimica pode ser muito diferente da dos

reagentes-3

Essas reagfies envolvem um estado de transicfo binuclear. fs

velocidades das reacfies de esfera interna dependem da natureza do
ligante.

Wieghardt e colaboradores? detectaram ~com auxilio da
espectroscopia UVU-vis e eletroquimica Uoltametria Ciclica>, um
intermedidrio muito estdavel devido a redugio do Rudlll).




) Redutor
Ru <III) — L — €O (II]) —exXternt 3 Rpu (II> - L — CO CIID> t12
R4pido
RuCII> — L — CoCIN1) ==fte2 RuCIII) - L - CaCII) e
K_‘I
RucIII> - L — Co<II> —B2—> Produtos <3

Onde:

Ki = Kot (constante de velocidade de primeira ordem de transferén-
cia de elétron?

L = Ligante ponte .



"ENERG|A POTENCIAL

S

ENERGIA POTENCIAL

(8)

energia potencial de superfide dos

Figura /{ — Perfil de

reagentes R ( Oxy + Redp > e dos produtos, P ( Redy + Oxp ) de

uma reacdo de auto—-troca de elétrons ( AG° =0 ) como uma

funcio da configuracdo nuclear de todos os d4tomos do sistema
(A) = ndo adiabdatico; (B> = adiab4tico.



1.4 - MECANISMG NE ESFERR EXNTERNA

0 mecanismo de esfera externa ¢ caracterizado pela auséncia
de ruptura de qualquer ligag8o quimica e de alteracdo estrutural dos
componentes do sistema reativo, durante o processo de transferéncia de

elétrons.2

Um fator indispensdvel para a existéncia desse mecanismo € a
velocidade da reacdo, a qual deve ser mais ripida do que a velocidade de
substituicdo de qualquer ligante.

Podem ocorrer modificages na esfera externa de coordeﬁag.éo
e vizinhancas dos reagentes e produtos, devido a mudangas do estado de

oxidacdo apds a transferénda de elétrons.

Esse processo deve obedecer o principio de Franck Condon, o

qu.al exige um tempo de meia vida curta para as transigfes eletrénicas, ou
seja o tempo necessdrio para transferir o elétron (10—155) & muito menar

do que o tempo necessdrio para o nicleo trocar sua posigcio 10713559 4
eneraqaia de ativacdo para esse processo quimico, € menor do que para

aquele no qual ocorre quebra de ligagdo para o metal e o ligante.

Oliveira® realizou um estudo cinético com complexos Vde
Fe(IID- o - diiminos com o aminodcido cisteina, cu.jo mecanismo proposto
foi o de esféra—externa, pelo fato de que os ligantes fenantrolina e
bipiridina e de um modo geral todos os ligantes « - diiminos s&o muito

resistentes para serem deslocados da camada de coordenagdo interna do

metal_?

0 mecanismo de esfera-externa pode ser ilustrado, conforme
as equagfies (4 >ea (52>

‘nci

‘orm



- = - - -
Mo cip?™ + Mo* (3T = Mo (cIg3 T+ Mo CIDG? 4>

+ -
Fe (bipw?3t " + Ru bipwdz3* 5 Fa bipwdz®* + Ru (bipwdz2* %

Um suposto mecanismo de esfera-externa esti sendo atribuido
as equacties ( 4 ) e (5, pelo fato de as esferas de coordenacic de ambos,
tanto o oxidante como o redutor, nfo mudarem durante a transferéncia do

eldtron-s

AN



1.5 - TEGQRIR RE MRRCUS

Marcus e outros? desenvoluveram um modelo adiabdticc de
transferéncia de elétrons pelo mecanismo de esfera—externa, o qual
Prediz que existe uma relacdo simples entre as velocidades de duas
reacfes de transferéncia de elétrons e a velocidade da correspondente
reacdo cruzada. '

COnsidérando a seguinte reacio cruzada:

0X; + Radp <=Ki2== Red, + 0%p | C(6)
E as respectivas reacdes de auto-troca de elétrons:

0%y + Red; wmEii== Red; + 0%, (7>

0X_ + Red !lK'a=aQ Rad

+ 0X
2 2 2

2 8>

Onde: 0X e oxe'___ s80 oxidantes L e 2

Red; e Redp = sfo redutoresl e

A constante de velocidade da reac8o cruzada pode ser
calculada pela equacso (9 '

kip = Ckyy kpa Kyp Fyp > 172 <95

Onde: Inf__ = (InK_ J2/41n(k

12 12 11 kops/ 2272 <10

ky; =Constante de velocidade de segunda ordem de auto-trocada
reac8o (1)
kaazt:onstante de wvelocidade de segunda ordem de auto-trocada

reac8o (2)




k13= Constante de velocidade de segunda ordem para a reacdio

cruzada{i>ec<c2>

K = Ky = Constante de equilibrio para a reagéo cruzada

Z = Frequéncia de colisSo entre moléculas neutras em soluglo
c1olim=1s-1) |

f = Termo de correcfo para a diferenca na energia livre de duas espécies
reagentes

Se ¢ In K1a.>2 e ln kyy kpp Nna equaglo (10) forem suficiente-

mente pequenos o valor de f serd apr'oximadamente igual a.,v.midan:le9

1.6 = QUIMICRH BOS CaMPLEXNGS DE FERRG

'Na quimica do ferro um dos pontos de maior interesse € a
mudanga do comportamento cindtico que acompanha a invers%o do spin,

tanto no estado de oxidac%0 II como no estado de oxidacdo 110

As duas possiveis-configuragdes 'qq_e os complexos de-ferro e

todos os sistemas dJ e d® podem apresentar sfo: a configuragdo de spin
alto e spin baixo. Ha forma de spin baixo a estabilizacdo pelo campo ligante
€ muito grande e 0os complexos apresentam-se como sendo os mais inertes
dentre todas as configuracfes. Existe uma grande conhcentracio de
estudos em complexos de spin baixo, em virtude da relativa indrcia em
solucdo, a qual permite a utilizagfio das tdécnicas convencionais de cinética

lentam, para reacdes de~ substituigdo de ligantes. Por outro lado, estes
compleios inertes de ferro tem domons‘l:radoz serem excelentes agentes

redox para mecanismo de esfera-externa.svw,l.s-

0 esi:udo cinético de reh;aO' enuo_loondo substratos orgénicos e
inorganicos té&m sido feitos com o objetivo de explicar a correlaglc entre
os pardmetros cindticos e termodin&micos utilizando~-se a teoria de



Marcus. 0Os complexos de Fe (III) - o« - diiminos, tais como o ferro (III> -1,10

- fenantrolina e ferro (III» - 2,2 bipidridina, té&m sido utilizado na oxidagao

de substratos orgé&nicos, tais comao catecdisi! quindisu, cetonas,
?

tiocianatosl3, benzenodidisl"', cisteinas, tiour‘érials, e outros sistemas.

1.7 - MECHONISMES BE RERLHES RE CONPLEXNRS BE FERRG VIFfl) - o
- HBITMINGS

A seguir seri%o descritos os mecanismos de reacfes de

Complexos de Ferro ([1I) - « - diiminos com substratos orgdnicos.

171 = CINETICR £ MECRNISHME BE GXTRRCHG BE ESFERR—ENTERNR
PG CICLONEXNPBNGONY PELG TRIS (POGLIPIRINILY COaMNFPLENGS
BE FERRG t7If7> £ ROGTENIG $I1F)

As oxidacées de ciclohexanona pelos complexos ¢ 1, 10 -
fenantrolina e @2, 2’ - bipiridina) e derivados substituidos foram
dembnéfﬁédoérméd;- NgeHenr‘gis, sérem de pbivd'ieiﬁa ordem em relagdo i
ciclohexanona e primeira ordem em relacdo aos complexos em 1M de HpS0Og4.

Foi descrito que a oxidacdo do ciclohexanona pelo tris (1, 10 - fenantrolina)

ferro (III), ocorre via uma transferéncia de elétron de esfera-externa da
cetona para Fe<III).

A estequiometria da oxidaciio em condicdes anaerdbicas €

demonstrada na equacdo <11 > .
/OH

> FeI“(phen);;z*i- <:>= 0o —>2 Fell(phen)za"+ <:>=O'+u+ aw

A etapa determinante da rveat;ao foi postulada para envolver

uma transferéncia de elétron de esfera-externa com a partidpacio

ciclohexil radical, R-(eq. 11>, ou um stomo de hidrogénio abstraido. (eq. 13)
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Fe (phendz¥*s g = O > Fentphen>3a"+o-c>+ HY a2

C R

fA rdpida perda do prdton gerou R- (eq. 13>

Fe<phend3z3%+ 0 = O ————> Felll(phend>3z3*u- + »- %)

rapida

Fell(phen)3®* + u*

Ralacées lineares de energia livre foram obtidas para oxidag&o
do ciclohexanona pelos complexos (polipiridil> de Fe (III>) e Ru <III>, com
inclinac4o de 0,51 . Estes resultados est8io de acordo com a teoria de

Marcus para a reagio com transferéncia de eldtrons, o qual prediz uma
inclinacdo de 0,30.

0 mecanismo considerado sobre os dados cindticos para toda a
série de complexos Fe (IID (L)33", onde L correspondem aos derivados da

fenantrolina, &€ exibido atrawvés das equacSes 14 e 1S5, onde o radical R-

reage subsequentemente em um nuimero de etapas ripidas para gerar o
produto oxiadado. )

O:o* u* ?fl?@—ori + H* C14)>

O“OH-I- Felll(phen)33" > Fetl(phen)zz"’* n*s R 15>
ko
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1.7.2 - CiNETIERS £ MECANISMAS DRE OGAIIRCHAG NG TIGCIRNATEO
PELO TRIS +« L. 18 FENANTROLING O FERR@ (711> E SEUS
NERTVRIOS

Henry e Ng também estudaram a oxidac%o do tiodanato pelo tris

¢ 1, 10 - fenantrolina > Fe (III? cujos produtos foram os ions cianetos e

sulfatos.13

A velocidade de 6xida¢;&o exibiu uma dependéncia de primeira
ordem sobre o tiocianato a uma concentracdo molar de tiocianato de

potdssio >, 4 x 10”4 M.

A estequiometria da reagdo foi determinada na presenca de

excesso de FecIID phen33+. 0 desaparecmento de Fe (IID phen33"' foi

acompanhada a 510 nm.

Para cada mol de KSCH presente na mistura da reaclo, uma

proporcio de 5,8 £ 0,2 mol de Fe(II) Ph.n32+,foi o produto final da reacﬁo-

Desta formé; a estequiometria da reagcdo pode ser
representada pela equacio ¢ 16 ):

6 Fe(ll!)phen33*+SCH‘+4uao.__4 6 Fﬂ(ll)l’herlz:’++CN-+5042—"'8H'.'

(16>

0s valores cindticos encontrados por Henrgl‘?’ e Ng, sugerem o
seguinte mecanismo:

Fe <III) phenz3*+ SCH s=K1=a C Fe phenz SCN 32+ <17 )
1

€ Fa C<IID pheng3*scH 32%+ scu~ —K3—> Fe <ID phenz®*+ ¢ SENR™

(18>
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0 passo inicial da reacdo envolve a formacdoc de um
intermedidrio reativo 1.

0 intermedidrio 1 reage com uma molécula de SCN~ para dar

Fe(ID phen32" e 0 radical (SCN>p*. Uma reacdo rdpida subsequente deste

radical com Fe (III> phenz3* ou Ha0 produz Fe (II) pheng®®, CN™, 5042,

€ interessante notar que a simples transferéncia de elétron

pelo SCN™ para Fe CIID phen33+par~a obter um radical SCH* ndo & favorivel

termodinamicamente.

0 valor E? paraFe (IID phen33+—-——> Fe AAD phen32"' é 1,06V,

enquanto para SCN™ ¢ 1,8 V.

A formag%o. do par ibnico como ¢ apresentada na ( eq. 17 )
provavelmente serve para baixar o potencial de energia para transferir o
elétron subsequente. 0 termo de priméira ordem reportado por Wilmart e
colaboradores poderia resultar da decomposic3o de 1 para dar Fe (UD

phenz=* e SCN®.

A seguir estd descrito alguns valores experimentais, (tabela 1)

encontrados por Henrgl3, o qual £ de extrema import&ncia para win melhor
entendimento da teoria de Marcus para esse estudo. Esses valores estdo
representados na tabela l e figura 2.
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Taheia f - Constantes de velocidade de terceira ordem para

oxidacdo do tiodanato pelos complexos de Fe (III) - fenantro-

lina substituidos 2 259C e 1 M HpS04 .

Complexo 3 g° Kobs £ SCH 172 <1074 (M~ 271

¢1) tris ¢ 4,7 - dimetil-
1,10 - fenantrolinal

Ferro III - 0,36 0,012
(2) ¢ 3 - metil - 1,10 -

fenantrolina )
Ferro II1 - 1,08 1,4

(3> tris (1,10 - fenantro-
lina> Ferro [1I 1,06 2,8

4) ¢ 5 - cloro - 1,10 te-
nantrolina > Ferro III 1,12 37,4

(3 <3 -bromo - 1,10 - fe-
nantrolina > Ferro III 1,13 35,0 +10,0

6y (3 -nitro -~ 1,10 - fe- ;
nantrolina ) Ferro III 1,25 100,0 + 50,0

Onde: a=Fe dID Ly 23
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SCN

LOG &

10 1 1 ) | |
0.8 1,0 1,2
E.vOoLT
Figura & - Grdfico de laog ¢ Kabs~-L SCN ]1-2) vs E? para os

complexos de Ferro(III) substituidos & 25°C e 1M de HoS04 .
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Se o ponto 6 €& eliminade, uma inclinaclo maior do que a
inclinacio obtida por Marcus, & obtida. Se o ponto 1 &€ eliminado um grifico
com coeficiente angular iéu.al a 0,5 pode ser obtido, atravées de um grafico

AB° versus a6,
A relacdo de Marcus estard de acordo com os dados, se o ponto
i, o qual esti fora da linha na figura ( 2 > surgiu do fato que este

complexo tem 4,7 - substituintes enquanto que os cutros tém 5 -
substituihtgg.

J.T.T = CINETICORE £ MHECANISNOS IR GXTERCHE IE QUINGIS PEL GS
CAMPLEXNOQS DE FERRA (JIL3, TRIS ¢ f,080 — FENANTRGLINRN
EM MEIG ARUASE ACIBA PERCLARICE

Mentasti e Pelizzettil® estudaram a cinética de oxidacdo de
quindis por um numero de complexos tris (1l,10-fenantrolina » de Fe (IID
substituintes. Essas reacdes s3o0 rdpidas, onde a veloddade lenta de
substituicio dos ligantes no complexo oxidante sugere atribuir um

mecanismo via esfera—-externa no complexo ativado.

A equacdo estequiométrica obtida apds sucessivas adigfes de .

solucdo de hidroquinona sobre solucfes de Fe (III> Lz, exibiu que dois ions

Fe (III> L3z sdo reduzidos por moléculas de substrato oxidado.

Hp Quin + 2 Fe (IID L3

>P — Quin + 2 Fe (I Lz + 2 H* 20>

0 mecanismo proposto para essas reacfes estd demonstrado a
saguir:

Hp Quin + Fe CIID Lz ==X3a== radical + Fe <ID L3 ca1d

k~3 :



radical + Fe (III>D L3 ———> p — Quin + Fe (AD L3 ¢caz»
kq

Comparandb com as reagdes anterioresla’ls, os valores
experimentais para as reacdes investigadas neste estudo, estlo de acordo
com os valores preditos por Ma.r‘cus', desta forma uma mecanismo de
esfera-externa & operativo, onde uma simples transferéncia de um &tomo

de hidrogénio, € o0 passo da velocidade determinante.

1.7.4 = CINETICRSE £ MECANISMOS IR GXIRRCAG 0R CISTEINR £
TIQUREIR PELGS COMPLENGS DE FERRO (FFI) — o =
BIIMrInas

Estudos cinéticos da oxidac&o da cisteina® e tiourdial® pelos .

complexos de tris ¢ 1,10 ~ fenantrolina > ferro (IIID foram realizados em
meio sulfdrico (1 = 4,75 M),

A estequiometria foi 1 : 1 . Os produtos das reacdes foram
identificados como cisteina e formamidina dissulfeto e os correspondentes
complexos de Fe <II L3%%, os quais sugerem a formagfio do cdtion radical

‘RSHY como intermedidrio na etaﬁa determinante de velocidade.

Todas as reag¢fes foram de primeira ordem em ambos os
reagentes.

Um mecanismo de esfera-externa para todas as reac¢les foi

atribuido com base na teoria de Marcus para rea¢fes de esfera-externa.
Maiores detalhes mecanisticos ser %o dicutidos no capitulo IV .

As equacgfes estequiomédtricas para as reagbes entre os

complexos Fe L33"' com cisteina e tiourdia estfo demonstrados a seguir:
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Fe CIID ¢ L3>3%+ RSH——— Fe (I L32* + - RS -SSR+ K" (23)
&

Onde: RSH indica a cisteina e R § — S R a cistina . Com relac8o .ao trabalho

cinédtico realizado c'cim a tiouréiais. Os produtos formados foram Fe (II) e
_formamidina dissulfeto.

Estudos da oxidagc8io da cisteina e tiouréia realizados

respectivamente por Oliveira® = Cec:atols, apresentaram uma similar

etapa determinante de velocidade, representado pela equaclo 24 .

Fe <III) L33%+ REH ——> Fe ID L32* + RSHT C24)

1.8 - QUIMICH ROGS FIO8TERES
1.8.1 - L£OMPOSTOS OFREANCGSUL FLURRIGS

Os sulfgtos s30 oxddados a sulfdxidos e sulfonas.

Mitrato cérico de amdnio ( CAN » Tavorece a oxidacdo seletiva de
diaril sulfetos Para dar sulfdxidos A temperatura ambiente com

execelentes rendimentos, mesmo em presenca de excesso de oxidantes, as

sulfonas ndo sdo 1’or~ma.das18

Trabalhos mais recentes tém mostrado que um sistema
oxidante de sulfetos de diarilas que contém quantidades cataliticas de CaN

pode ser usado para oxidar sulfetos com w:-mt.agens13
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As condicbes ndo 4&cidas permitem a obtencido de sulfetos de
dialquilas com dtimos rendimentos.

0 hidrogénio ligado a0 enxofre num tiol &€ suficdentemente acido

para formar um ion alquilsulfeto em presenca de hidrdxido de potdssio.

Assim, se nfo for empregado em excesso de HpS gasoso na reacfo de

formagdo de tidis, o produto principal sersd tioeter!l?

R~ X+ KOH + Hps —2tanol y pgy + K X + HpO

¢ 26
R~SH+ KOH —— > R - 5~ K* S (27>
R~-S™ +k*+RrR-X PR-S-R+KX (28>
Onde: X = Br” ou I~

A obtencdo seletiva de sulfdxido a partir de tioéteres pode ser

realizada através de uma lenta auto-oxidagdo (um a trés dias) em

solventes polares a altas pressfes de 0p e temperaturas acima de SOOCQO-

Por outro lado, Rilley e Correa? tam informado que, a adicdo

de uma quantidade catalitica de sais de Ce (IVY) aceleram a auto-oxidagdo

de tioéteres a sulfdxidos, pelo menos num fator de 103, gquando a presséio

e a temperatura s&o baixas, produzindo uma reacdo sinteticamente

conveniente. Todas as reagfes de Ce (IU) com aril e alduil tiogteres sio

seletivas para sulfdxidos , e apresentam uma dependéncia da

concentracdo de pseudo primeira ordem para o tioéter a uma pressio de
oxigé&nio constante. '
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'A seletividade para sulfdxidos €& maximizada a pressfo de
oxigénio igual ou maior & 15 bar.

A dxidaq:&'o seletiva de sulfetos a sulfdxidos &€ uma reaglo

importante devido a4 versatilidade sintética de sulfdxidosal, visto que

dependendo das -:ondit_:fnes eles podem se oxidar para sulfonas ou se
reduzir para sulfetos. Uma variadade de complaxos de metais de transic&o
tém sido utilizados para obter esta oxidac3io.

Com reagentes oxo-metdlicos taie como dcido crdmico,
permanganato ou Usily, a seletividade ndo €& observada porque os

sulfdxidos s30 na sua maioria mais reativos que o0s correspondentes
sulfetaos.

0 Ce (IV) oxida o DMSO para dimetil sulfona em meio 4cdcido

Percldricoae, conforme a equagédo descrita a seguir:
Mep SO + CelVs Hpo ————> Me S0, + Cellls 2 0™ <29)

_ Uma dependéncia da primeira ordem foi observada sobre a
concentracdo do L DMSO 1 e a formag4o de um complexo entre os reagentes

sugere o seguinte mecanismo.

Ce OH3 '+ HY wmKi== Cet?t _ ¢30)
Ce**+ Mep SO w=K2=m [ complexo 1 <31)
'L complaxo 1 —K3—> celll 4 Mep S¥— o0- ¢32)

o
£
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€339

(34
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1.9 - RIOQUIMICHR FR METIGNINA

A metionina € um dos principais vinte aminoacidos que comp&em a

cadeia proteic 3.33’24

Estudos em animais ou células intactas com aminodcidos
“adioativos ou marcados, logo revelaram que as proteinas doé tecidos
animais sofrem alteracdes metabdlicas e que os aminoéddos e n&o os
peptideos simples sdo os precursores imediatos da proteina. Na entamoeba
coli ¢ E. coli ) e em todos os outros procariontes a sintese de todas as

proteinas comeca com o aminodcddo metionina _239 metionina pode diferir
dos outros aminodcidos pela estrutura de sua cadeia lateral, aqui

denominada grupamento R,a4

COOH

'I'
T
NHo

como sendo um aminodcido nfo polar e hidrotdbico, contendo um dtomo de

enxofre.

0 esquema abaixo, representa a estrutura da metionina na

forma zwiteridnica predominante na faixa de pH 6,0 a 7,0.

CHy S CHo CHp

22— —T
o
-
~)

0 oxigénio, o nitrogénio e enxofre, presentes nos aminodcidos,
s&o &tomos doadores que marcam significativa presenca em sistemas



a2

bioldaicos. A particdracdo em sistemas biocldgicos de um grupo funcional

contendo esses doadores, depende de sua disponibilidade para coordenar o

PH fisioldgico.

0 wvalor do pKa para o grupo ionizdvel da metionina, aESDC,'

estd listado na tabela 2. 24283




23

fakeila £ - Ualor do pKa para os garupos ionizdveis da

metionina, a 25°C .

Aminoacido pKa pkKa PH isoeldtrico
- CPOH - NHz
Metionina 2,282 9,212 5,82
2,22b 3,27P —_
2,20¢ 9,05¢ —_
Onde:

a - referéncia 24: b -~ referénda 25; ¢ - referéncia 26

Existe um pH caracteristico para cada aminodddo chamado pH
isoeldétrico ou pH de ponto isoelétrico, pelo qual h&d um balanco igual de
arupos carregados positivamente e negaticamente. produzindo moléculas

eletricamente neutras.

0 pH isoelétrico para metionina € mostrado na tabela acima.

A maioria dos grupos coordenantes nos aminocdcidos tém

afinidade apreciavel por prdtons, com valores de pKa relativamente altos.

.

Em meios neutros, os aminodcidos est%o sob a forma

Zwiteridnica, isto €, RCH ¢ HH3*) C00™, onde apenas os residuos carboxilicos

e aminicos nio estdo protonados, contudo em virtude da competic8o com
proton, os equilibrios de complexacdo de aminodcidos com ions metdlicos
dependem acentuadamente do pH.
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0s modos de coordenacio tridentada & possivel com aminodcidos
que apresentam residuos coordenantes, como na histidina, cisteina, a&cdo

ascorbico, metionina, etc... 0s complexos tridentados s&0 mais estdveis que

o= bidenta.dosa4_

A constante de. estabilidade, de modo geral, diminui com o
aumento do tamanho do anel quelato, sendo mais frequentes estruturés
com S ou 6 membros. Ac mesmo tempo ela cresce com o nimero de andis
quelatos. 0 poder de coordenacio dos residuos presentes nos aminodcidos
também depende do tipo de ion metdlico. -Ho caso de jons duros, a
coordenacio se di preferencialmente pelo carboxilato ao passo que para

ions moles, a coordenac8o por meio do enxofre da cisteina ou metionina &

mais provdvel 26

Has met&lbprdtefnas, a afinidade dos ions metédlicos pelos

grupos disponiveis € importante para a determinac&o do sitio de ligacdo.

0 grupo tiodter da metionina, sendo base fraca, & pouco

coordenante com respeito aions duros, ou da primeira série de transicéo.

Contudo tem grande afinidade por ions moles como Pt(ID)>, Aa(D,
Nadl>, Ha(ll), e PdC(IIX.

A semelhanca de reatividade do € Fe ( CHsY 373, com & ferro <ID

- heme, seria confirmado comparando-se a afinidade destes ions meta4licos
rela metionina. A coordenagdo mais estdvel deveria ocorrer atravides do

enxofre presente no aminodcido produzindo um complexo conforme esta
representado na estrutura a seguir:
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'\{\\C C//~/I‘J

FE

/ C H3
/9 I :
C Ham CH=—— ~—C=0
e | 3 3 i
N : NH,

0 estudo dos compostos de pentacianoferrato com moléculas

bioldgicasa4, podem mostrar alguns aspectos dneéticos, mecanisticos e
redox em determinadas reagfes, o qual podem servir de forma auxiliar
para o melhor entendimento das fungles dos compostos de ferro no

organismo. (

-

Batista®* demonstrou em seu trabalho alguns ualore.s sobre
transic8es do campo ligante, em complexos de pentacianoferrato (II> com
aminodcidos. Os valores seguintes foram retirados do trabalho mencionado

acima. 24
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Tatela T -Transic6es do campo ligante em complexos de
Ppentacianoferrato (II» com aminodcidos.

Fe (CNdg L > tnm) £ max. (M~ 1s7h v (kKD
L
metionina 391 270 23,6
metionina- .
- sulfdxido 355 200 ' 28,6

Onde: (kK> = 1000 cm™!

0s dados cindticos e eletroquimicos obtidos nesse trabalho®*
permitiram concluir que apesar da desfavordvel estabilidade, o grupo
amino € capaz de competir com arupos tioéteres, presentes em solugio,
formando intermedidrios com tempo de vida curto. Tambdm permitem
~concluir que a coordenacdo entre a metionina e o ion pentadanoferrato
an efetu.a—se”art;.r‘aués do étbmo de eh-xt;fre- éStﬁatoor‘dena;;ao deve ser
causada pela presenca de pares de elétrons livre no enxofre, os quais

podem interagir com os orbitais d do metal e baixar o valor de 10 Dq.

A estabilidade da metionina pode ser superada pela metionina-

sulfdxido, em consequéncia das fortes propriedades 1 -~ aceptoras deste

altimo ligante.24

1.10 - OQNIPRCAQ £ RERULCHE IR METITONTNA =SUL FEXTRG

0 tratamento de aminodcidos, peptideos e proteinas em solucéo

aquosa de dimetil sulfdxido (MesS 0) e 4cido cloridrico (HCL), pode resultar .
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na oxidac8o da metionina para metionina sulféxido.©7 Incubac&o da

metionina sulfdxido com (Mep 5S> e HCI] resulta na convers%o de metionina

sulfdxido para metionina -27 Esta reagdo € rdpida (tl)a = 4 min em

temperatura ambiente). 0 esquema que ilustra a oxidacdo e reducdio da

metionina pelo (Mep SO) e MepS estd representado a seguir.

CH3z ~ HH — CH — CO ~v
~ HH cH €0~ O0=—S——CH3 - | ciaa
-
ting 0,51 HC1, 0,1M MepSO tin
tI:na 22°c, 30 - 180 min. :I;=—_o
? . CH3
CH3 ' |
€355
/cu3 | ~m|—t':u—'- co ~
A’ HWH — CH ~— €0 ~ s—cH3 - flle
Tua 4,0 - 10,7M HCl1, 0,3 Mep S (ine
l':llg - 229¢, 30 - 180 min. - - si:
? == Cnuz
ChH3 '
(36>

A troca de oxigénio entre Mep SO e a metionina € dependente da
acidez. 0 3Snion cloro & efetivo nesta promocdc de troca A reagdo &
completada com a concentrac&o de HCl & 0,5 - 1,0M e de Mep S & 0,01M,

eliminando possibilidade de desnaturagcdo da proteina em altas
concentracdes de solventes organicos.

Usando MepS e HCl, no caso da reagio oposta, normalmente
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ocorre a reducio da metionina sulfdxido para metionina. Esta reacdo pode

ser completada somente a altas concentrac8es de HC1l <4 - 10,7M), sendo

desfavordvel para a reacio um aumento de &dgua no meio reacional. A

concentracdo na faixa de 0,3 - 0,5M MepS foiindicado para ser suficiente
na completa conversio de metionina para correspondente sulfdxido em

proteinas. A influéncda desta concentracdo de MepS tem sido usada para

estudar as propriedades fisicoquimicas e bioldgicas de r:vrdzsteinas.esﬂ29

O0s processos para conversio de metionina para sulfdéxido
permite determinar a reversibilidade do grupo tiodéter durante a
modificacdo quimica do restante dos aminodcidos. Tendo em vista o cardter
nucleofilico da fungdo tiodter, e considerando a metiocnina um reativo

promissor na maioria dos reagentes eletrofilicos usados quimicamente

para modificar aminodcidos unidos em cadeias pr‘oi:eit:as.as'-'30

AR redugdo da metionina sulfdxido pode ocorrer durante a

hidrdlise com HCl ‘6N em condig8es anaer‘dbicas,aaonde a presencavde

oxigénio na hidrolizac8o pode resultar na oxidacdo parcial da metionina

Ppara sulfdxido.m'

Determinacdo quantitativa da metionina e metionina sulfdxida
em proteinas pode ser feita pelo tratamento da proteina com bromo

cianogénio, com conversio da metionina para homoserina, mas ndo modifica a

metionina s-.xlf'dxido.‘?'a

Oxidagdo da metionina em peptideos para sulfdxido pode ccorrer

sob muitas condicdes. Um exemplo seria durante a exposigcio de solucgdes

peptidicas diluidas em ar atmosfér‘ico.33,34

A transferéncia de oxigénio para sulfdxido For um sulfeto tem
sido descrito por Modena3® e Rgnbrar_udtss, onde pouco ou nenhum efeito

catalitico tem sido demonstrado pelo dddo sulfdrico e outros é.cidos-35’36
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A reacdo com transferéncia formal de oxigénio esta
demonstrado abaixo:

Ra’ S + Rp 50 —HLL 5 R,> 50 + RaS | 37>

Se 05 K'Y sS40 semeihantes, o equilibrio pode ser alcangado por

muitos meios. 3237 pe qualquer maneira, usando dimetil sulfdxido (DMSO)> em
excesso, a reac%o pode ser voltada para a formac#o da metionina sulfdxido

e dimetil sulfetg 3832
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CAPITULO I

2 — PARTE EXPERIMENTAL

2.1 - PRINCIPRIS RERGENTES

0s reagentes 1,10 — fanantrolina monohidratada, 2,2° bipiridina,
rPerclorato de sddio, didxido de chumbo, dcido percldrico e sulfurico foram
de procedéncda da Merck. A DL-metionina, o sulfato de ferro

heptahidr‘atado .foram obtidos da Carlo Erba e o nitrogénio da hihite
Martins. '

2.2 - RPRRELHRGENS £ TECNIERAS ENPERIMENTRIS

0s dados cindticos, os espectros UU-visivel foram determinados
através de um espectrofotémetro Shimadzu UU-visivel modelo YyU-190,
equipado com registrador RB-101 da E.C.B. (Equipamentos Cientificos do

Brasil) e também foram obtidos por um espectrofotémetro ultra
violeta-visivel modelo Cary 219.

A analise dos produtos foi realizada em um espectrofotémetro
HP ¢ Hewlett Pockard >, modelo 8450 A , Diode Array.

A temperatura foi controlada, utilizando—se um termostato
Haake F. j. e um reostato £tica {(Equipamentos Cientificos).

DOs espectros infra-vermelho foram tirados num espectrofoto-
metro Perkin Elmer modelo 781.

As pesagens foram ralizadas em uma balanca ananlitica Metler,

molelo AE-100. O pH das solug8es foram medidos em um pH-metro Micronal
B_.375
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2.3 - SINTESE E CRARRETERTERCHRG PHS‘ COrPLENGS

2.3.1 - SINTESE  ROS  -COMPLEXNOS BE [ Fe <il) virp % e

LFeciIZIce )z 30 %.

A sintese dos complexos de [Fe (ID (L)p12% e [Fe (IID <L)333Y
foram realizadas de' acordo com metodologia

descrita na
40,41 '

literatura.

0s complexos de Fe <(II) L3a+ foram sintetizados adicionando

uma quantidade equivalente do ligante apropriado numa solucdo de sulfato
de ferro (II> heptahidratado numa razfo de 3:1, e precipitado como sal de
perclorato pela adicio de perclorato de sddio.

0s complexos de Fe D> L3a+ foram dissolvidos numa solugdo de

acido sulfudrico diluido ( 5 g de complexo para 200 ml. de dcido) e oxidados a

Fe (11D L33+, com a adig80 de didxido de chumbo (IV) em excesso. 0 sulfato

de chumbo e o excesso de didxido de chumbo (IUY foram removidos atraves

de filtragdo a vdcuo. 0s complexos de Fe (IID L33+ foram precipitados na

forma de sal de perclorato pela adig%o de d4cido percldrico 0,5M a 0°cC.
Esses complexos em solucdo possuem uma coloracdo azul e s8o bastante

instdveis em meio neutro e em solugdes diluidas de dddos, trocando de cor
rapidamente.

Ha sintese destes complexos foram tomadas as seguintes
Precaucdes:

1) Secar completamente os _matefiais de vidro utilizados.
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&) Predpitar o complexo formado, com sais de perclorato ou

dcido percldrico concentrado.

3> Manter a temperatura do meio reaconal a 0°C, para que

ocorra uma melhor predcpitacio.

Ha figura 3 € apresentada a estrutura destes complexos.
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n+,_
Figura & - Estrutura dos complexos de Felz' ' ; (&

Fe (phen)3"+ e (b)Fe (bipg)3"", onde n pode assumir os valores

de 3 e 2.
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2.3.2 - LRARROTFERITARECHAT RS LOMPLENAS

O0s complexos L Fe(II> (phemz 1% ¢ [ Fe dID {(phendz ]3+,

L Fe (ID c(bipyiz 32te [ Fe IID (bipylz ]3+, apresentaram respectivamente
comprimentos de onda mdximo ( » max. » em 510 nm, 602 nm, 322 nm, 617 nm

S

e coeficientes de extincdo ( £ » com os seguintes wvalores : 11.100 Mcm—l,

270 Mcm™l, 38.650 Mcm—l, 320 Mcm™! , 05 quais estio caracterizados nas
figuras 4 e 5.
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P

ABSORBANGIA

. l : l ~
400. : 500 600 700

COMPRIME NTO .DEONDA (N M:)

Figura 4 - a) Espectro de absorgio no visivel dos complexos

de [ Fe <IID> (phen>333*, em HpS04 5 0,25 M e a 25°C.

b> Espectro de absorcio no visivel do complexo de [ Fe (1D

¢phen>31%*, em HpS04 4 0,25 M e & 25°C.
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ABSORBANCIA

l ]
400 500 600 700

COMPRIMENTO DE ONDA(NM)

Figura 5 - c) Espectro de absorgdo no visivel dos complexos

de L Fe <IIIY <bipw)zI3*, em HpS04 2 0,25 M e 2 25°C.

d» Espectro de absor¢do no visivel do complexo de [ Fe (ID

(bipwr33%%, em HpS04 1 0,25 M e a 25°C.
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2.3.3 - SINTESE ¥ RL — METIONINAG SUL FoXNTRE

NHo 0
] - i
CHg — S — CHpCHpaCHCOOH + Hpop-Blacial » ¢y, — 5 — CHaCHaCHCOOH
Acido
fAcético

0 método utilizado para a sintese destaes aminodcidos foi o

metodo de Roper e Hcllr.uain-"’a

Foram misturados 6a de DL - metionina com 30 ml de acido
aceético alacial até formar uma massa pastosa branca. Foram adicionados

dez porc¢des de 0,3 ml de perdxido de h.idrogénio de 2 em 2 minutos, sendo

que a temperatura da reagdo foi mantida a 60°Cv, com o auxilio de um banho
de daua e gelo. Apds um intervalo de 15 minutos foi adicionado o restante

do perdxido de hidrogénio, em 4 porcfes de 0,6 ml. A solugcd3o foi mantida

por 10 horas na temperatura de 30 - 40°C. Um volume de etanol (39 ml) foi
adicionado, e depois que a solucdo foi resfriada um segundo volume de

etanol foi também adicionado (32 ml> e a sdlucdo foi mantida por 24 horas

na temperatura de 0 - 5°C, sob agitac%o branda.

0 preciritado da metionina sulfdxido foi filtrado e lavado com

15 ml de etanol. A massa pastosa foi dissolvida em €15 ml> de dgua quente

¢80 - 100°C>. Para clarear a sclugfo foi colocade 0,75 g de norite (carvio

ativado’ e 0,3 g de celite (terra diatomdcea’, e apds a mistura foi fervida
por cnco minutos.

0 filtrado da solug¢3o foi resfriado e posteriormente 15 ml de

etanol foram adicionados, sendo mantido numa temperatura de 0 - 5°C por

12 horas. A seguir, um segundo volume de etanol (15 ml> foi adicionado e

mantido novamente por 24 horas na temperaturade 0 - 5°C. 0 produto DL-
metionina sulfdxido foi filtrado e lavado com 15 ml de etanol.
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A confirmacdo do produto obtido se deu atraves de um

espectro infra-vermelho ¢ figura — 6) e o0 ponto de fus&o 231°C .

A banda principal da metionina sulfdxido foi caracterizada em

1040 cm_l, que compde a ligacldo enxofre e oxigénio. Em 2950 cm—1 foli

caracterizada a banda para ligagdc carbono-hidrogénic, assim como em

3400 cm~ ! para o grupo =NH> e 1600 cm ! para a ligagdo carbono-oxigénio.




ZANCET

WAVE NUNEBER {Cm!)

100
80k
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Figura & - Espectro infra-vermelho para

DL- metionina sulfdxido em pastilhas de KBr.

(=]

39

aminodcido
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2.3.4 — SIrNTESE PR BL - METIONING SULFONR

: HHp , : 0o MHp
| _HC10 i !
R —CHp—S—CHoCHaCHCOOH+H,05 4~>R —CHp —5 — CHaCHaCHCOOH
(Hﬂq_)al'ldﬂ‘ 0

A sintese da metionina sulfona, também foi elaborada

baseando-se no método de Roper e Mcllwain 4% Foram dissolvidos 0,17 g de .
molibdato de amobnio em 1,35 , de dcido percldrico (60) e posteriormente

foi adicionado 5 ml de dgua destilada.

, A mistura foi fervida rFror 5 minutos e foi descartado o
material que ndo reagiu através da filtracdo. 0 filtrado foi aquecido e

pPosteriormente 6 @ de DL- metionina foram adicionados para formar uma

massa pastosa branca, a qual foi resfriada para 50°C. Dez porgdes de
0,4 ml de perdxido de hidrogénio foram adicionadeos num intervalo de 2 em
2 minutos. 0 frasco foi mantido sobre um banho de dgua e gelo. Apds um
intervalo de 15 minutos foram adicionados sete porcées de 1,6 ml de

perdxido de hidrogénio. O frasco contendo a mistura foiisolado e a solucio

foi mantida em repouso por 10 horas na temperatura de 30 - 40°cC.

A solucdo amarela clara foi basificada para pH = 35,0 com
etanolamina. -Logo apds foram adicionados sucessivamente dois volumes de

etanol ou metanol e a solucio foi mantida por 24 horas na temperatura de

0 - S°C. A =ulfona cristalina foi filtrada e lavada com 4 ml de dgua e & ml

de 2tanol. Para recristalizar o produto, a sulfona foi dissolvida em dgua e

foi adicionado celite.' A seguwir, foi mantida numa temperatura de 20°C ou
superior. '

0 filtrado foi resfriado e a scilu.:_c:éo foi mantida numa

temperatura de ¢ 0 - 59C» poﬁ 10 horas, e logo apds, cristais de metionina
sulfona foram formados.
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Para uma segunda recristalizacio, o produto foi lavado com

4 ml dé 4gua e com 8 ml de etanol e secado numa temperatura de 40°C por
2 - 4 dias. 0 rendimento obtido foi de 75X

2 produto <metionina =sulfona> foi confirmado atravds de
espectro infra-vermelho ( figura 72.

A banda princiral da metionina sulfona foi caracterizada em
1120 cm_l, que compde a ligacd%o enxofre-oxigénio. Para a liga¢cdo
carbono-oxigénio a banda foi caracterizada em 1500 cm_i, assim como em

3400 con ! para o grupo —NHp-
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Figura ~ — Espectro infra-vermelho para © aminodcido

metionina sulfona em pastilhas de KBr.
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2.4 - ESTESQUIGMETRIA

A estequiometria das reac¢fes foi acompanhada wusando a

concentracdo dos complexos de LFe (IID (phen)3]3* el Fe (I1D (bipg)3]3+,

no minimo 10 vezes em excesso com relacdio a concentracfo do DBL-
metionina.

A formagdo de [ Fe <II} (L)3¥°* e os moles consumidos nos

seguintes comprimentos de onda de ° absor¢&%o mdxima, para o

LFe (phen)3]3t, foi acompanhado em 510 nm, e para o [ Fe III (bipg)3]3+Foi

acompanhado em S22 nm . ' _ ’ - -
2.5 = ORTENCACT E TRATRMENTO BOS BARAS CINETICGS

2.5.1 = CONSTANTES RE YELGCIDARE DE PSEUDO-PRIMEIRS ORRENM

As dnéticas foram realizadas na condicfo de pseudo-primeira
ordem, isto £, a concentracio da DL- metionina pelo menos 10 vezes maior
que a concentracio do complexo. A velocidade de formacdo dos complexos
foram acompanhados em 510 nm para a fenantrolina e 522 nm para a
bipiridina.

A cindtica de oxidacfo da metionina foi efetuada em meio dcido
sulfarico 0,5 ™, 1 = 1,5M. Todas as solucles dos complexos, foram
preparadas antes de cada experimentc cinético. As solugfes de metionina
foram saturadas com nitrogénio, para evitar a oxidac8o com ar. As
constantes de velocidade de pseudo- primeira ordem foram calculadas,

utilizando o método de Guggenhei.m,8 o qual serd descrito a seguir.

Buggenheim propde qQue se determinem os valores da

concentracso nos tempos ty, tp, t3, etc... e nos tempos t{+a, tp +to,

t3 4+ A, etc ... onde & é um acréscimo constante.
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De acordo com a equagdo integrada das reacdes de primeira

ordém:

€y =Co . e Kty ¢ 38>
€y4” = Co . e Kty + & 39>

oun

€y®* = Co - e Kt o Ka o : ¢ 40 )
€y’ =C4 . e K& C41)>
Logaritmando: InCy’/ Cy = - Ko C42)
Portanto: K=~ 1/Aa 1In Cy”/Cy C 43)

0 méetodo de Guggenheim foi utilizado devido a possibilidade de

ocorrer reacdes consecutivas ou paralelas no processo estudado.
2.5.2 - FPRRINMETRAS RE RTIU/RCHC

Obtendo-se os valores das constantes de velocidade "de
segunda ordem em diferentes temperaturas, rodemos determinar os

valores dos parimetros de ativacso, & ef s O s¥ e o HF atraveés da
equacio de Eyring descrita a seguir_ '

K=KgT/h exp ¢ - a6t/ RT)D | C 44

Como & 6" =2 H" -Ta S", logo supstituindo na equacdo (44
obtem—-se a equacdo (45).
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5
_
N\
-y
i

Kps/h - & H? /RT + a % /R ¢ 45)

In K/T = 23,76 - & HTF /RT + & 8* /R ’ C 46 )

A
t
]

Constante de Boltzmam

= Const‘ante de Planck

= Constante de velocidade da segunda ordem
= Temperatura absoluta

" - R T

= Constante dos gases
FaX G* = Energia livre de ativagio

O H*, Py ,S"' = Entalria e entropia de ativag8o

‘0 grafico do In KT us T~ Cequacio 45 ) & linear e a inclinag%o

serd -iguai a-a H*/E,Z R. '

| 2.6 - IBENTIFICACAG BAS PRODUTOS

Para a andlise dos produtos, foi preparada uma coluna
cromatografica com resina catidnica, onde posteriormente foi passada uma

solugfo da reaco entre DL- metionina e o complexc de C Fe (phend313*,

onde a concentracdo do complexo estava no minimo dez vezes em excesso
em relac8o 4 concentracido da metionina.

Foram coletadas oito fragfes do produto orgsdnico de
aproximadamente 5 ml cada uma. Apds este processo, as amostras foram
dearadas com nitrogénio e transferidas para o espectrofotometro, onde
foram obtidos os respectivos espectros UU-vis com os comprimentos

de onda m&ximo O m&x.) na faixa de 202 nm & 250 nm.

0s complexos de [ Fe (II> (L)332* formados foram identificados

através de seus comprimentos de onda m&ximo e respectivas
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absortividades molares.

As solucdes de metionina sulfdxido e metionina sulfona

sintetisadas no laboratdrio foram submetidas ao tratamento com KMNOg4.

Apds a mistura das solugdes com uma solugdo diluida de KMNO4 foi

cbservado que somente a soluc3o de metionina sulfdxido descorou a

solucdo de permanganato, visto gque a metionina sulfona ndo pode ser

modificada pela acido do permanganato de potdssio.

0 mesmo tratamento foi realizado com a solucdo da amostra da
reacdo de maior concentracio retirado da coluna catidnica e que
apresentava um odor caracteristico da metionina sulfdxdido. Foi verificado
tambem um descoramento da solugio de permanganato de potdssio,

indicando provavelmente a presenca de metionina sulfdxido na amostra.
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CAPiTULO III
3 - RESULTADOS
31 - ERTEQUIOMETRIR FRS RERLEES

0s valores experimentais para a estequiometria das reagées
foram obtidos conforme estd citado no capitulo anterior.

Ds resultados estequiomdtricos pdra a oxidacsio da metionina

através do complexo de [ Fe (IID (phen>3]3+, foram calculados através da

equacdo (48), representada a seguir:

Aabs5S10 = € Fellg 9. €3 + € Felllgig . cp C 47>
Absao2 = € Fallggo . €4 + € Felllggs - c€a C48)>
Onde:

. €y = Concentragdo de Fell formado
Cp = Concentragio de Felll residual
€ FeIISIO =11.100 M cra™}

11 -
€ Fellgi0 = s90 M cm?

e pelll 1

602 = 87?0 Mcm™
cFellggs = 374 M cm™!

Para o caso do complexo € Fe (IID (bipg)3]3". as expressfes

referentes as equacfes (47), (48), n&%o foram utilizadas devido ao

valor do € Felll do complexo de C Fenl(bipg)3]3" em S22 nm ser muito

pequenoc.
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0s resultados estequiométricos para esse complexo foram
calculados, conforme est4 demonstrado pela equacdo (49).

Abs 522 =¢ Fell. ¢4 49>

Onde:
€ Fellgos = 8.650 M cm™!
34

Cy = Concentracdo do Fe'" formado

As tabelas 4 e 5 est%o demonstrando os valores

estequiométricos para o0s complexos de L[ Fe {IID (phen)3]3+ e

L Fe (IID (bipg)3]3+, respectivamente.
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Takeia ¢4 - Resultados estequiomeétricos, para oxidagdo

da metionina através do complexo de L Fe (IID (phen)3]3+

{Fe C(IID{ = 10%4,M {METH! x 109,M {Fe <IID} x 109,M tFe (II)!¢fy
a> . <ay . fy  TTMETHI¢a)
3,00 : 5,00 9,00 1,80
9,74 5,00 12,30 2,45
12,20 5,00 10,60 | 2,10
11,30 5,00 9,11 1,82
12,50 5,00 9,57 1,91
Onde:
(a> = adicionado

(f> = formado

Uma média de 2,01 + 0,24 moles de L Fe I (phen)3]2+foi obtida.



Fabheia 5 - Resultados

metionina através do complexo de [ Fe (III> (bipudg

estequiométricos

S0

para oxida¢do da -

33+

{Fe (LI} x 10%,M

'METH! x 10°,M

'Fe (IID! x 109,M

‘Fe (I )
ca) a a f> iMETHI ¢
17,0 5,00 1,14 2,20
16,3 5,00 1,09 2,10
15,0 . 5,00 1,00 2,00
Unde:
(a’> = adicionado
(f>» = formado

-Uma mddia de 2,10 + 9,08 moles de C Fe (II} (bipg)3]2+, foi obtida.
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3.2 = EINETICR IR  OXNTERESE IR METIONINR RIFAVES ras
FONS COMPLEXNGS L Fe vI71) vpirenltzy ¥ e L Fe 7140

thipyw? :,-J‘?'"

As constantes de welocidade sob condigcSes de pseudo—primeira
ordem, utilizando reagente orgdnico DL- metionina em éxcesso foram

linearmente dependente da concentracgio deste reagente. Para as reacdées

estudadas, a equagdo geral da velocidade & dada pela equacgso (5O,

demonstrada a seguir:

~dLRed 1 = Kobs L PRed 1~ Ket K LRed 1 L OX 3 CS0>
dt. ' “1-+KL OX 3 .

Onde: Ket ¢ constante de velocidade de transferéncia de elétrons,eK €& a

constante de equilibrio de formagcdo do par idnico. Duas hipdteses podem

ser cons:deradas para a expressio (500 :

a> quando K L 0K J << 1, a lei da velocidade apresenta a forma simplificada

abaixo.

Kobs = K L 0X 1 <51

K & a constante velocidade de segunda ordem, dada pelo
produto da constante de transferéncia de elétrons ( Ket ) pela constante
de equilibrio de formag¢io do par ibnico ¢ k J.

b) quando K L 0X 1 >> 1, a lei da uelocidade adquire uma forma ainda mais
simples, como segue:

Xobs = Ket : < S22

onde a velocidade da reagc8o observada € igual a wvelocidade de
transferé&ncia de elétrons.
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Nas tabelas (6> e 7)), estio resumidas as constantes de

velocidades obtidas pela condigdo de pseudo—- primeira ordem de acordo

com a equacio (51 respectivamente rpara as reagcfes com [ Fe (III)

¢pheny33°t & [ Fe (11D <bipy’313* =m 0,5 M de HpS04.

As figuras (3> e (), representam os grdficos dos valores
cdnéticos tabelados.

As constantes de velacidade de segunda ordem kip = 1x 107!

Mzl e kyz= 9x 1072 ML 571 foram obtidos através dos coeficientes
angulares dos graficos da depend&ncia da concentracdo de metionina com

relacdo as constantes de pseudo-primeira ordem observadas.

As constantes dé velocidade de segunda ordem obtidas para a

oxidacdo da metionina através do complexo [ Fe (IID (Fhen)3]3ﬁ na

Presenca e auséncia de oxigénio foram as mesmas considerando o erro
experimental ¢ tabela 8).
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FTabheis &8 - Lonstantes de welocidade observadas de

prseudo-primeira ordem para oxidacdio da metionina pelo

complexo de 3[C Fe (IID (Phen)3]3+ em HpS04 0,5 M a 25°C, I =

1,5 M e a diferentes concentragcdes de metionina

IMETH! x 102 | Kobs s~1 x 102
1,0 0,068% ¢ + 0,005
5,2 0,420 ¢+ 0,12
25,0 2,37 <+ 0,06
30,0 | 2,90 ¢ + 0,04 >
onde:

a=Cix10741= Concentracdo do complexo L Fe <1ID) (r.vhen’)333+
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pseudo-primeira ordem uvs a concentracdo de metionina

& ESOC, Pparareacso com o complexo L[ Fe (IID (phen)3]3+



FTakeia 7~ - Constantes de

velocidade

353

de pseudo-primeira

ordem para oxidacdo da metionina pelo complexo 2L Fe (IID

¢bipyrz13t em HpS504 0,5M &

concentragdes de metionina

1.5 M, & diferentes

IMETH! x 102 ,M

Kobs s~ 1 x 103

2,0

2,5

450

5,0

2,38 ¢+ 0,13)

2,63 ¢+ 0,34

4,68 ¢ % 0,22

5,51 ( + 0,55 )

onde:

a=C1x107%1 = Concentracdo do complexo L Fe {IID (bipg)3]3+
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Figura ¢ - Constantes de velocidade ohservadas de pseudo-

primeira ordem uvs a concentragdo de metionina A 25°C, para a

reagcdo com o complexo de C Fe (1IIX (biP9)3]3+
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Fabheis & - Constantes de velocidade de segunda ordem para

oxidacd4o da metionina atravéds

do complexo de 2€C Fe (II1D

>

(pheny333*, com diferentes meios reacionais 4 25°C, HzSO4

0,5M I=15M

kM7, 102

Auséncia de 0p
Presenca de 0Op

Saturada com 0p

9,20 + 0,30

9,66 + 0,80

8,40 + 0,50

onde:

a=C1x10"%1= Concentraciao do complexo L Fe (11D (phen)3]3+
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3.3 - FPETERMINRECASG ROGS PRRBMETROS JTE RIFVRCECG FRARR
OXTRRECEE TR METIONING RIRRUES ROS r1ONS CONPLEXCS

- . . ¥ - PR T
Lrediil)iphen s & e L Fe 7IIF) Yhipyld 37

0s par&metros de ativacio termodin8micos, & H#, FlaN G# e L S#,

foram obt._idos atraves das constantes de velocidade de segunda ordem.

As tabelas 2 e 10, contém resultados experimentais obtidos

numa faixa de temperatura de 15°C & 35°C. As figuras (10) e <11) mostram
uma dependéncia linear de 1In (K /AT) com a temperatura . Os par3metros de
ativacao foram calculados atraves da equacdo Euring ¢ 44 ), demonstrada

anteriormente.




FTabkela ¥ - Pardmetros
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termodind@micos de ativacao paraa

oxidag&oc da wetionina com € Fe(III)(phen>3]3*, em Ho504 0,5 M e

IMETH! = 7,0 x 107+, I =1,5 M.

T°C

kip x 108 71 571

1S

25

28

35

5,68

10,00

19,20

23,75

12,12 Kcal /ol
- 21,98 cal “meol grau

18,67 Kcal /mol




- LN K/T

&0

7.0
7.5
8.5
(2]
.9—‘9_
] | | i
3.2 3.3 3.4 3.5
3
T <10 K-
Figura f& - UVariacio da constante de velocidade de sequnda

ordem em funcio da temperatura, para a oxidac8o  da

metionina pelo [ Fe (IID (phen)3]3+
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Tabheis /7 - Parimetros termodindmicos de ativacdo paraa
oxidacfo da metionina com [ Fe (I1D) (bibyd333*, em HaS04 0,5 M,

I=1,5M e !METH! = 5,0 x 1072

TOC kyg x 108 M1 571
15 | : 6,12
25 11,00
30 _ 26,0
35 ' 32,4

FaN H13$

14,63 Kcal /mol

N 813# - 12,06 cal/mol grau

& 6y3F = 18,22 Keal /mol
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7.0}-

7.5

-LN K/T

8.0

| i | ]

3.3 3.4 3.5
1/T,.103,K-1

Figura f! - Variag8o da constante de velocidade de segunda

ordem em fungdo da temperatura, para a oxidagdo da metionina

pelo complexo [ Fe (IID (t:xip-,;3r3213+
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3.4 - PEPENTBENCIR PR CONCENTRRESG 10 FETRO.

0Os complexos de Fe (1II) Lv33+ s80 estdveis em meio dcido atd um

pH aproximadamente 3 _. O trabalho cindtico da dependé&nda de

concentracido dos reagentes e da temperatura fol realizado numa
concentrac&o de dcido sulfdrico 3,5 M.

Devido ao fatoc de que uma das espécies reagentes, a metionina,

apresenta equilibrio prdtico (pKa ;2_.;2)35 foi realizada uma dependéncia da

concentragdo de HpS04 com relacso 4s constantes de velocidade de

segunda ordem, numa faixa de pH onde o complexo Fe {IID L33+ pudesse

atuar sem oxddar a dqua.

Estes resultados s4o mostrados nas tabelas 11 e 12 e na
figura (12). ‘

A variacd%o da constante de velocidade de segunda ordem em

fungdo do PH para oxidagdo da metionina pelo complexo [ Fe (III)(fhen)3]3+

apresentou os valores limites das constantes de velocidade de segunda

ordem ka = 2,25 x 107! ¢ espécie protonada > e kb = 7,63 x 1071 ¢ espécie
desprotonada ), figura 12.

Somente para a reac3o com € Fe (III)(phen)3]3+, o wvalor da

constante de equilibrio prdtico para a DL- metionina de 1,6 pode ser

estim_ado a partir dos dados cindticos mostrados na figura (12> e da
equacio (53), 0 qual estd descrita a seguir:

{ 53>



&4

Onde: ka = constante de uvelocidade de segunda ordem para espécie
protonada

kb

constante de velocidade de segunda ordem para espécie

desprotonada

Ka = constante de equilibrio
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Takeia #¢ - Dependéncia da constante de velocidade de

segunda ordem com a concentracdo de dcido para a oxidacio

da metionina atraves do complexo L Fe (IID> (phen)3]3+, a 25°c

e IMETH! = 5 x 10728

pH 10! kyp M7 571
0,6 1,0

0,9 3,2

1,3 4,65

1,6 ' 5,95

2,3 6,26

3,3 6,99
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09

,
‘0.8

PH

Figura £ - Variacio da constante de velocidade de segunda

ordem em fungfo do pH A 25°C, para a oxidag8o da metionina

atravds do complexo de C Fe ¢III> (phen)3J3+
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Fakeia 17 - Dependénda da constante de velocidade de

segunda ordem com a concentragio de 4dcido para a oxidagdo

da metionina através do complexo [ Fe (IID (bipu)3]3+, % 2s°c

e IMETH! = 5 x 1078

PH 101 k13 M"'i S—'l
0,9 0,955
2,3 1,25

2,7 4,32

2,9 5,29




3.5 - EFEITO PR Nolpo SORRE B REACAO ENTRE 8 COMPLENO [RE

L Fe «III) cpheniz 0% £ & AMINGACIRG BL- METIONINA

0 experimento cinético para o complexco de L Fe (11D (phen)3]3+

@ o aminodcido DL- metionina foi realizado na auséncia de 0p, A 15°C. As
cindticas forafn observadas na- auséncia e presenca de Hp0p, usando-se em
ambas as condigcSes a mesma concentragdo de metionina igual & iMETH! =
6,86 x 1072 M.

Para a cinética observada na presenca de Hp0p, usou-se a
concentragfo de [Hp021 = 9,8 x 10”4 M.

0s valores cinéticos obtidos para as constantes de velocidade

de segunda ordem foram respectivamente de kso = 8,30 x 10”% + 0,6M~1 571

em presenga de Hp0p e kso = 2,50 x 1072 + 0,5M 157! na auséncia de Ho02.

3.6 -~ CINETICA BE ONIBRCAG R METIONING SULFANIDO RTRRVES

RO COMPLENG BE £ Fe ¢III) ‘ohen)z I .

A cindtica de oxidag¢&%o da metionina sulfdxido relo complexo de

L Fe (IID (Phen)3]3+, tol realizada usando-se a concentracdo da metionina

sulfdxido pelo menos 10 vezes maior que a concentragcdo do complexo. Ndo
foi possivel monitorar esta cindtica, pelo fato de que a oxidacdo da

metionina sulfdxido demonstrou-se ser muito lenta, podendo estar

competindo com a decomposicdo do complexo L Fe (IID (phen)3]3*-




3.7 - PRORUTE BA REACAC

O espectro tirado no final da reacso, apresenta a formacsfo do

complexo de Fe (ID L3e"' conforme as figuras 4 e 5, no capitulo II deste

trabalho. Todo o complexo de Fe <III> L33*, foi reduzido para Fe (II> Lg=*
durante a reacdo.

A andlise dos produtos foi realizada conforme estd escrito no -
capitulo II. A metionina sulfdxido & provavelmente o dnico produto
. formado. Este produto foi confirmado através da reacfo de oxidag#io com

o parmanganato de potdssio, além de apresentar o odor caracteristico da
metionina sulfdxido. '
0s resultados experimentais descritos acima, confirmam os

produtos da reagfo como metionina sulfdxido e Fe CID L32'e estSo de

acordo com a estequiometria.
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CAPETULO 1V
4 - DISCUSSNOD

4.1 - ESTEQUIOMNETRIR

De acordo com os resultados obtidos. a equagio
estequiométrica pode ser escrita como:

2 FedIID L33+ METH ¢ Hp0 ——> 2 FedD L32%+ METH——0 + 2 0*

(S4)

Onde METH representa a metionina e METH——0 metionina
sulfdxido. A estequiometria indica que 1 mol da metionina reagiu com 2

moles do complexo de Fe (IID L33* e 1 mol de 4gua, para formar 2 moles de

Fe (D L3%%, 1 mol de metionina sulfdxido e 2 moles de ion H com a possivel

participacfio de um intermedidrio metionina radical (METH?).

A oxidagdo do aminodcido cisteina descrito por Oliveira®obteve
uma equacio estequiometrica que pode ser representada como:

N

Fe (IID L33% + RSH > Fe (D L32* + 1 /2 RS — SR + WY (55)

A equacio (54) indica que dois elétrons da cisteina foram
transferidos para o complexo de Fe (IID L33"' para formar o Fe (ID L32+ e
cistina com a possivel participacio de um intermedidrio cisteina radical

CRSHY > .
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Entretanto uma relagido estequiométrica similar a do presente
trabalho foi obtida por Pratihari e colaboradores na oxidacio de DMSO

para Dimetil sulfona através de ion Ce (IV) em solucdo aquosa de

Hl?.104aa « conforme € mostrado na equagcdo (56).

MepS0 + CelV + Hpb = Meps0p + celll + 2 0t ¢ 56

A equaclo estequiométrica (54> sugere que o0 oxigénio
transferido para metionina sulfdxido provem da d4gua em meio dcido.

Isto foi reforcado pelos experimentos cinéticos realizados em
condicées inertes, eliminando dessa forma a possibilidade da part.icipa;&o'
do oxigénio dissolvido no meio reaconal na formac¢io do produto metionina.
sulfdxido. Ho entanto, essa possibilidade existiria segundo a relacdo

estequiométrica onde 1 mol de Op reagiria com 2 moles de METH, através da

possivel reagd3o de auto-oxidagdo catalisada pelo complexo de Fe (III> L33+

(eq. 5S>,

2 METH + 0p —————> 2 METH — © . (S7)

Este resultado foi confirmado por Riley e Correa parareacdo

envolvendo oxidat;des de tioéteres para sulfdxidoseo envolvendo a

presenca de oxigénio molecular na pressdo de S5 4 15 bar catalisada pelo
ion Ce (IY) .

4.2 ~ COINETICRH R RERCAC

As constantes de velocidade de segunda ordem & 25°C para as

reacdes de E[Fe (IID (bipg)3]3+ e CFe (IID (phen)3]3"’ com metionina

medidas a 0,50 M HpS04 sdo respectivamente de k33 =9 x 1072Mm1s71 @




2

kip =1x 1071 M7l g7

Para as reacfes ocorridas a 0,25 M HpS04 os valores de kip =

32x10 1M 157l e k3= 9,5x1072M 157! Foram também obtidos. As

reacdes dirigidas cineticamente para a absor¢do mdxima do correspondente

complexo de Fe <II> L3%%, apresentou um bom comportamento de primeira

ordem na concentrac8o de acido estudada . A mudanga de absorbinda €
atribuida a oxidag&0 da metionina como etapa determinante da reac¢fo, por

ser etapa de transferéncia do elétron, como mostra a equacio (58>.

Felll + MmETH K&t 3 Foll + METH ¥ ¢S8)>

Os complexos de Fe (IID L33"' e Fe (ID L3a*sao cineticamente

inertes a substituicio e seus potenciais de redugdo sido elevados, o que os

torna agentes oxidantes prdprios para mecanismos de transferéncia de
elétron de esfera externa._

Estudos da oxidag%o da cisteina e tiourdia realizados

respectivamente por Oliveira® e Cecca‘cols, apresentaram uma similar

etapa determinante de velocidade , com a formagdo de um intermedidrio
radical. )

4.3 - DEPENBENCIR PR TEMPERRTLIURR

Os parametros de ativacdo termodindmicos & §°, A 6T e &aH,
obtidos através das constantes de segunda ordem (kyp e k13> e da equag3do

de Eyring (44) est3o demontrados a seguir na tabela 13, onde também

estio incluidos os valores de & S#, Py G* e A H* de outros trabalhos
cinéticos que envolvem um suposto mecanismo de esfera externa. A tabela
13 exibiu alguns resultados cinéticos sobre reagties redox de complexos

oc — diiminos com substratos orginicos.
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Takeia {7 - Pardmetros de ativacHo para as reacles entre

1L 3+

complexos Fe e aminodcidos contendo enxofre.

*

Reacdo AH? AS# A(:‘»""= Referen-
: Kcal /mol cal/mol grau Kcal,/mol das

Felll (phenyz3* + METH 1e,ia - 21,98 18,67 —_
Felll i:bipg>33+ + METH | 14,63 - ie,oe 18,22 —_—
Felll (pheny>33* + RsH2 11,25 - 10,9 14,50 11
Felll (bipyy33* + RoH2 12,42 - 8,56 14,94 11
Felll Cpher§>33+ + ThD 13,13 - 5,66 14,82 20
Felll (bipy>z3* + ThP 15,04 0,9 15,30 a0
Onde:

RSH® = Cisteina

Thb = Tiourdia
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Muitas vezes a determinacio do mecanismo da reac8o de
transferéncia de eldtrons ¢ feita de forma indireta, onde alguns critérios
podem auxiliar na identificacdo no mecanismo da reag8o.

Esses critérios de identificag$o se baseiam na entropia de
‘ativacio, volume de ativacfo, entalpia de ativac%o e troca de ligante nio

Pontes-

No presente trabalho, as reagfes de transferéncia de elétrons
estudadas, foram diagnosticadas indiretamente através dos pard8metros
termodindmicos de ativacdo, com &ntrase em relacio & entropia de ativagdo.

A perda de uma molécula de &gua <ou outro ligante> na
formac8o de um complexo ativado que possua um ligante ponte, implica no
aumento da entropia e do volume de ativaglo para as reacles de esfera

hternas.

A entropia de ativagdo € bastante negativa para reagfes de
esfera externa e valores mencs negativos sao atribuidos as reagées de
esferainterna.

A tabela 13 est& demonstrando alguns valores de as? e ant

para as reagdes dos compostos metionina, cisteina e tiourdia com o

complexo de LFe <IID> (phern>33°* e [Fe (IID (bipw333*. Para o complexo
LFe (<I1ID) (phen)3]3+ os valores de & S"= estio0 mais negativos que o0s

valores de a S¥ para o correspondente complexa de LFe (III (bipg)313+.

Observa-se que os valores .ﬁ.l-l’é mais positivos contrabalancam
‘os valores de as# mais negativos resultando um &6* mais positivo. A

metionina apresenta um wvalor de AS" mais negativo comparado com a
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cisteina e tiourdia para as reacdes com ambos complexos. Estes valores de

~ 21,90 cal/moil grau e - 12,06 sugerem que a reacdo se processa através
de um mecanismo de esfera externa.

4.4 - DEPENDRNCIN BB CONCENTRRERG BE SCIRG

As cindticas das oxidagdes da DL- metionina foram dependentes

da CHYY.

Uma dependé&ncia de pH Para as constantes de velocidades de
segunda ordem ¢ kjp ou Ky3 ), Para a reacdo entre o complexo de ferro

(I1I> - « - diimino e DL- metionina ¢ tabela 11 ) e figura (12> é explicada pelo
equilibrio prdtico, devido & presenca das espécies METH e MET, onde METH &

a espdcie totalmente protonada e MET a espécie cbm o grupo carboxilato
desprotonado.

: ka . o
METH === MET + H* . ' €59

A dependéncia do pH, apresentada nesta  reac3o, deve-se
exclusivamente aos efeitos do primeiro pKa (grupo carboxilato> da DL-
metionina cujo o wvalor de 2,20 foi determinado por titulacdo

potenciométrica® 26 e cineticamente estimado como 1,60.

R espécie deprotonada METH que apresenta o grupo carboxilato
é mais reativa do que a espécie totalmente protonada. Os ua.lou;es de k de
segunda ordem medidos em PH acma do valor do pKa da literatura
provavelmente foram afetados por um desvio devido a formags&o do par
idnico entre a espécie deprotonada da metionina e o complexo'de Fe C(I1DD,
Justificando assim a dificuldade de obter o grdfico nessa faixa.

As equacdes (60) a (63) mostram o mecanismo para a reacdo de
transferéncia de elétrons com equilibrio prdético, onde as constantes de
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velocidade de segunda ordem limites ka e kb sio respectivamente

2,25 x 1071 e 7,6 x10™! .
HETH + Fe!l (phen33* _ka 3 ueTH? + Fell (phend32* < 60>

MEY + FelIl KB 3 yqppt | palf (phandz2* ‘ ¢61)

df Fell 3 = € kaC METH 7+ kb E MET I } [ Fe CIID(fhend333*

dt
(62)
Onde: uel = _kaL H*] + kb Kal MET Iy
L Felll (phen)3z13* Ka+ L H*2
CMET Jy = CMETH J + C MET 3 (63>
4.5 - MECANISMOS NE RERCEES RERGY
451 - GXIDACKG DR METIONIN® car  Fe cppenrz®* £

Fell I 4‘1:3’5?9‘)33 ¢

A metionina e seus derivados oxidados s80 agentes redox
capazes de formar ligac6es com ions metilicos atraveés do dtomo de
enxofre como ocorre nas metaloproteinas, conforme descrito nos

trabalhos de Batista®? e Shechter3Z. Por outro lado, tem sido observado

na literatura, reacées de transferéncia de eldtron envolvendo tidis e

tiogteres com complexos metdlicos tais como Fe (III) - « - diiminos®19 e
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ion céricoas-

O0s complexos de tris (1,10 - fenantrolina> ferro (III> e o tris
(2,2’ — bipiridina ) ferro (IID), s%0 agentes oxidantes de um eldtron. O
mecanismo mais provivel para a reacfo com a DL- metionina pode ser

saemelhante ao proposto por Pratihari e colaboradoresaa, para a oxidacdo

do DMSO com ion Ca <IVY), onde a reacdo de formacgdo do radical METH? seria
a etapa determinante de velocidade (eq. 64).

2 Fe CIII) + 2 METH —K12—)> 2 Fe <(ID + 2 METHT (64>
METH' +Hpo —RBdrida , METH + on* + 0* <653

METH* + on- —Bdeida 5 METH — 0 + H* C66)

As equacles acima estSo de acordo com a equaco
estequiométrica da reacédo.

> 2 Fe CIII> + METH — 0 + en* C67)

2 Fe (III) + METH + HpO

No meca.nisﬁ:o acima, a formac%o do METH O provém da

transferéncia do oxigénio da dgua para o radical METH'?' -
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Por outro lado, um mecanismo alternativo poderia ser

pProposto, onde a formacdo do produto METH—0 requereria a participaclo
do oxigénio dissolvido no meio reacional, conforme o mecanismo

apresentado por Riley e Correa‘?o_
Felll (phend33* + METH === Fell (phen>3z2* + METHT ¢ 68)
 METHY + 0p === MET'H — 0O° (69>

MET*H  00- + Felltphen)3z2* == MET*H_—_00" + Felll(phenr3z3*

(70>

MET*H — 00~ + METH ————> 2 METH — 0O , C71)

Tambdm neste mecanismo, a etapa determinante de velocidade

seria a formac&o do radical METHY. As reacSes descritas acima mostram
uma auto-oxidag8o catalisada pelo complexo de ferro (lII). Isto somente

seria possivel em pressées de 0p relativamente elevadas®0. Entretanto

este mecanismo pode ser descartado, visto Que as cinéticas medidas nas
condicSes reacionais do presente trabalho ndo apresentaram mudancas
nas constantes de velocidade de segunda ordem na (pressfio atmosférica

e auséncia de 0p. Além disso, a estequiometria e andlise dos produtos

também n&o confirmaram este mecanismo. As considerac8es acima, sugerem

que o mecanismo apresentado pelas equagfes <64) a (66> seria o mais
provivel.

A possibilidade da ocorréncia de uma segunda oxidagio no
processo, para  formar metionina-sulfona a partir do intermedidrio
sulfdxido foi eliminada, através do estudo da reagfo entre a

- e b —
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metionina-sulféxido sintetisada e o complexo L Fe (III) (phen)313* nas

mesmas condicSes reacionais. Uma reagdo extremamente lenta fol

observada, o qual pode ser confundida com a reducdo do complexo de
ferro (I1I> pelo meio reacional.

4.6 -~ CALEULEG PRRR RE CONSTANTES DE VELOCIDRIES RS

RERGEES CRUTHAIRS FPRFRR & L Fedllil) {rhen’z b SR

L Fe (1113 tipy) 7377

0 complexo de [ Fe <(III> (fhen)313* & mais reativo que o
complexo de [ Fe (IID (bipy’313*, devido a diferenga de potencial redox.

Quanto maior for o potencial redox mais reativa serd a espécie.

A diferenca de reatividade das duas espécies -P.ode ser
Justificada utilizando a equacio de Marcus (eq. 72)

¢

kiz sk13 = (kaa Kia skaz Krap!’? «72)

kap e k33 representam as constantes de velocidade de
auto-troca para os pares da espdcie iFe (fhen)3 j3vser kag= 3 x 108

‘M7 ls™l o iFe (bipyrg 137EY - kgz= 3 x 108 M~15~! respectivamente.

Kip e Ky3 representam a constante de equilibrio para as

reacdes cruzadas kijp e ki3 as quais podem ser calculadas a partir dos

potenciais !Fe (fhendz 13*/2%- g09;,= 1,06 V1645 o iFe (bipwz 13*72*-

E%5= 0,97 U45:4? o 3 equacgso ¢ 73 ).




lo09 k = log C kgp /ky3) = ¢ E%pp - E®33 3/ 0,059 <73

Desta forma a equagcdo ( 73 ) pode ser transformada para a
equacio ( 74 ' '

kya/kiz = € kpzxdl/2 ' | C74)

0 valor de kyp/ k13 = 5,8 calculado a partir da equaglo ( 74>

estd em boa concordincia com o valor obtido experimentalmente kyp/k13 =

3,3 4 0,25 M, onde kyip refere-se ao Fe (phen)33+ e kyz ao Fe (bipg)gz"'

4.7 - CALOING RO POTENCIAL REDON E CONSTANTE DE RUTO-
TROCH PRARA METHE S METH .

As equacles descritas a seguir foram utilizadas para o cdlculo

do potencial redox e a constante de auto-troca para METH?/METH .

As equacdes (7¥S) e (76> sio empregadas conforme a teoria de

44

Marcus™ ', para reaé&eé da transferéndca de elétrons-de esfera externa,

onde a energia livre de ativagdo para a reac8o cruzada (& 612°) na etapa

determ‘inante { Ket ).

A 81T = Wia + 2p (1 + & 612° / 2p 22 / 4 75>

Ma= 2CA6T ~ Wy, + A 6pa¥ - Hap ) | ¢ 76>
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Onde:

AN Gu* e & 622"= energia livre de ativacSo para as reagfes de

auto-troca:
Hi1 e Wapp = correspondem aos trabalhos envolvidos na mesma reagfo-

Wyp = trabalho necess4rio para arroximar os reagentes no complexo
ativado.

0 pardmetro xyp, pode ser representado como sendo igual*® a
soma de.> o (termo relacionado com a reorganizacio: do solvente, esfera
externa) e A~ i <(energia relacionada com as variacfes na esfefrainterna,

como comprimento e 8ngulos de ligacfes nas moléculas. O valor de 2 i &

muito pequene, sendo aproximadamente igual a zero para os complexos

L Fe (pheny313% 2% o [ Fe (bipy)313*/2*%, logo 12 = >0, onde:

»o= CL + 4L _ 1 :.(.L__LI)(E')E (77
‘2"1 2!‘2 ryp . n DS '

Sendo:

r{ e rp = sio os raios reagentes

ria = (ry ¥r2 > & a menor disténcia entre os centros dos ions
reagentes no complexo ativado -

=& o0 indice de refracio do meio

Us = @ a constante ciejetrica estatica

(e) = & a carga do elétron

Os valores de ry e rp, foram encontrados através da equacio
(78>, ‘ -

4a 3 = M ' €78 )
3 dN




Onde:

d = densidade .
N = nimero de avogadro

M = massa molecular

Para obter os valores de & 6% e & 6131", utilizou-se o = Xqp.
Os result#dos experimentais encontrados foram, & Glé* = 18,0 Kcal /mol
para [ Fe (IID) (phen)333%, e & G137 = 18,82 Kcal /mol para »o = X3, onde o
complexo € o [ Fe <IID (bipg)3]3+. Atravéds da equagdo (74 obtefl\—se os

valores de & 6;2° = 17,9 Kcal /mol e & 6432 = 18,63 Kcal /mol .

Obtendo—se os valores de & 692, torna-se possivel estimar o

potencial redox de cition radical metionina METH?¥ / METH, através da
equagfo (79). '

A6 =-nF (A E™ (79>

Com base nos valores de Epp® = 1,06 U e E33° = 0,97 U para

complexos, foi rossivel estimar 0s valores dos potenciais padrio de

reducdo do cdtion radical, onde para o LFe (phen)3]3"’ foi 1,83 Ve para

L Fe (11D ¢bipy333* fFoi 1,77 U, sendo o valor médio igual 2 ¢ E43° =1,8 V>

Estimando-se a constante de auto-troca para a metionina (Kyy),
a partir da equagdo de Marcus"s, obteve-se 0 valor de K33 = 2,9 x 106Mm-1

com o [ Fe (IID(phen)333% e Kyy = 7,6 x 107 M7157! com [ Fe(IID(bipy>313* .

0 va;or médio para a constante de velocidade de auto-troca para a
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mationina € Kiy = 3,94 x 10Y M~1 571, o qual concorda com oresultade obtido

por Ceccato,ls para a tiour€ia e outros resultados para uma série de
reacgdes entre radicais orgdnicos.

0s valores obtidos através do cdlculo das constantes de
auto-troca e potencial padrfo de reducfio de algumas rea¢des entre
radicais organicos est4d representado na tabela 14.
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N

Taheia 14 — Constantes de wvelocidade de auto—troca para a
metionina, cisteina e tiourdia e os correspondentes potenciais

padrio de reducdo do cdtion radical.

kyg € 107> M1 g1 E°¢U>»R—>R"
Metionina 3,94 ‘ , 1,8
Cisteina 15,62 1,582
Tiourdia 3,3P 1,58P

Onde : a = referénda 46

b = referéncia 15




4.8 - SISTEMA METH —— F Fe (11D <phenl 33" — Ho0p5

A reacio de oxidacSo da METH pelo L Fe (IID (phen>313* foi

estudada em presenca de HpOz A 15°C. Um aumento no valor de Kobs foi

verificado mantendo a concentragdo de METH constante. Esta observacdlo
sugere o seguinte esquema:

H0 Felll METH -
7
‘, /
/
H* ( | Ho0
\ ,
\
\\
Hz0p Fel METH — 0

Este esquema pade ser justificado pelos potenciais redox das
aspécies participantes, equagfes ( 80 ), (81) e (82);

HoOp + 2H® + 2 e =2 Hpo E® =1,772 ¢ C80)
[ FedlID(phen)z23* ¢+ ™ = [ FedIIXphend332* €% =1,06 VU B
METH — 0 + 2 H'+ 2 ¢~ = METH + Hp0 E® = 0,40 - 0,20 ¥V - (82>

e pela possivel particiragdo da 4dgua oxigenada <(Hp02), na etapa
determinante da reacio.



Jyarios mecanismos poderiam explicar eéta aceleracdo onde a
etapa determinante pode ser a equacdo (83) ou (84)

METH + HpODp + 2HY ————> MET — 0 + 2Hp0 83>
2 Falll + Hoop ——> 2 Fell + 2 H* + 0, <84)
2 Falll + METH + Hpo ———> 2 FeIl + METH — 0 + 2 #* <85
2 Hp0p ———> Hpa0 + Op : | (86>

As equacles (83) a (86) s&o as possiveis equacles

estequiométricas para o sistema METH — [ Fe (IID (phen)333"' — Ha0p .

Entretanto, um estudo cinético mais amplo e detalhado no

. sistema redox. METH - Felll Hp0p é requerido, para evidenciar melhor o

mecanismo sugerido. Como refor¢o ao mecanismo proposto, na literatura,
existem alguns trabalhos ‘envolvendo sistema redox similar que contém

H202, onde o complexo de Felll atua como catalisador, tais como Barterie

colaboradores"?,envolvendo Hp0p — 4cido ascdérbico e complexo de Fe <I1ID.
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CaPLfTULO ¥
S - COMCLUSGOES E SUGESTOES

5.1 - CLONCLUSKES

Ao final dos estudos realizados efetuados nNOo presente
trabalho, pode-se concluir que; '

A) A oxidacdo da DL- metionina pelos complexos Felll |_33*

¢ L = phen ou bipy ) procede por duas etapas. Na primeira etapa a oxidac o
da DL- metionina ( METH ), que resulta na formagio do radical

intarmadidrio METH?Y , & caracterizada como a etapa determinante da
reacdo de transfaréncia de elétron.

A segunda etapa € caracterizada como a rdpida redugdo do
radical intermedidrio, resultando a metionina-sulfdxido.

B) A metionina em meio #cido ¢ pH < 2,0 ) ndo se coordena na
esfera de coordenacdo do ion metalico.

C) A dependéncia do pH sob as constantes de veloc_ida.de da DL-

metionina pelos complexos Felll L33*, indicam que as espécies reativas na

faixa de pH estudada ¢ 0,9 4 3,3 » sd0 a metionina totalmente protonada e
metionina com o grupo carboxilato desprotonado com pKa estimado de 1,6 a
partir da reacdo com o Fe <I[II> - 1,10 - tris fenantrolina.

D) através do modelo de Maﬁcus foi estimado o potencial redox
1,8 V) e a constante de auto-troca do elétron ( 4 x 107 M~1s~1 ) para o par

METHY /METHY |



E) A concordiancia nas razdes das constantes de velocidade de

segunda ordem calculadas e medidas experimentalmente para as reacles

cruzadas entre as espécies Felll L33+ 2 a DL- metionina , sugerem que o -

mecanismo de esfera externa € dominante para as reagfies com aquela
espegcie.

F) A reac% de oxidac#o da IL- metionina pelo CFeclID

(phen)333* em presenca de HpOp apresentou uma aceleragdo na constante

de velocidade .

5.2 - SUGKESFTEES

A) No presente trabalho da oxidagdc da metionina, o oxidante
foi o complexo de Ferro (IIDD - « - dimino. Ho entanto outros complexos
metdlicos tais como complexos de Ni (IU), Mi (III>, e Fe (III) com ligantes
- iminos e imino-oximas, poder&o substituir complexos de Ferro III - &« -

diiminos com o objetivo de comparar os resultados e os mecanismos da
oxidacdo destes aminodcidos.

0 mesmo raciocinio, pode ser aplicado para diferentes
compostos derivados da fenantrolina ou os derivados dos tiodteres, com o

objetivo de estabelecer uma relagfo linear de energia livre.

B> Outra sugestio seria o estudo mais amplo da oxidagdo da

metionina pelo complexao de Felll am presenca de HpOp, através da variagdo

da concentracdc de FeHI, HoOp e METH, mantendo-se constantes as

concentragdes de duas espécies reagentes.

C) Uma importante aplicac$c da oxidagdo de tioéteres através
de complexos metailicos catalisadores, se refere no aproveitamento do
sub-produto do processamento do papel Kraft com grande viabilidade

econdmica , além de eliminar um residuo poluente deste processo.
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0 sub-produto seria o dimetil—-sulfeto., que pode ser
transformado quimicamente, através do mecanismo de transferéncia de
elétron de esfera externa em dimetil-sulfdxido, um sub-produto

economicamente interessante para ainddstria de papel.
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