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RESUMO
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SEUS COMPLEXOS

Autora: Gisele Louro Peres
Orientadora: Prof? Dra. Vanessa Santana Carratu

Este trabalho apresenta a sintese e caracterizagdo de cinco ligantes e quatro
complexos derivados de oximas e tiossemicarbazonas. Entre essas, discutem-se as
estruturas cristalinas/moleculares determinadas por difragdo de raios-X em monocristais: do
ligante 4-feniltiossemicarbazida-isatina (Ligante 5), do complexo piridina-salicilaldeido-4-
feniltiossemicarbazona de niquel (ll) (Complexo 1), e do bis-4-feniltiossemicarbazona-
isatina de chumbo(ll) (Complexo 2).

A estrutura do Ligante 5 cristaliza no sistema monoclinico, grupo espacial P2;/c, com
parametros de cela a = 6,3227(2) A, b= 15,7973(7) A, c = 14,4572(6) A, B = 93,9330(10)°, V
= 1440,61(10) A® , Z = 4. O refinamento da estrutura convergiu aos indices de discordancia
finais Ry = 0,0520, wR, = 0,1471. Observa-se ainda a ocorréncia de interacoes
intermoleculares do tipo ligagcdes de hidrogénio classicas [N18-H3---O1” 2,907(2)A], com a
formacgao de estruturas dimeras inter-relacionadas por simetria dentro da cela cristalina.

Para a estrutura cristalina do Complexo 1, observa-se NC=4, e geometria de
coordenagdo quadrada plana, onde o ligante saliciladeido-4-feniltiossemicarbazida
comporta-se como quelante tridentado, e completando a esfera de coordenagéo do centro
metalico temos uma molécula de piridina. A estrutura cristaliza no sistema monoclinico,
grupo espacial P2,/m, parametros de cela a = 12,8211(2) A, b = 5,73370(10) A, ¢ =
23,9950(4) A, B = 101,0910(10)°, V = 1730,98(5) A® indices de discordancia finais Ri=
0,0320, wR, = 0,0888, Z=3.

O Complexo 1 apresenta ainda interagdes intermoleculares do tipo [N(3)-H(3)---S(1)
= 3,5838(17)2, N(3)-H(3A)---S(1) = 160,91(19)?], formando estruturas dimeras e ligacao de
hidrogénio intramolecular nao-classica do tipo [C(10)-H(10)---N(2) = 2,838(2)° e C(10) —
H(10)---N(2) = 1229].

A estrutura cristalina do complexo 2, apresenta duas formas independentes (uma
com centro representado por Pb1 e outra por Pb2). Para a unidade com Pb1 temos o
complexo composto por duas unidades do Ligante 5, que comportam-se como quelantes
tridentados, e a esfera de coordenacao é completada por interagées intermoleculares do tipo
n?areno T e através da ligagéo polarizada com o O1 da moléculas vizinha, o que confere ao
fon Pb1 NC=9. A unidade Pb2 apresenta apenas as duas unidades do Ligante 5
coordenadas conferindo-lhe NC=6. A estrutura cristaliza no sistema monoclinico, grupo
espacial C2/c, parametros de cela a = 37,9747(6) A, b= 9,51280(10) A, c=31,4378(5) A, B =
125,951(2)°, V= 9193,5(2) A% Z = 4, indices de discordancia finais= R; = 0,0643, wR; =
0,1227.

Palavras chaves: compostos de coordenacdo; ligagbes de hidrogénio; oximas e
tiossemicarbazonas.
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SYNTHESIS AND CHARACTERIZATION OF OXIMES LIGANDS AND
THIOSEMICARBAZONES AND THEIR COMPLEXES

Author: Gisele Louro Peres
Advisor: Vanessa Santana Carratu, Ph.D.

This research shows the synthesis and characterization of five ligands and four
complexes derived from oximes and thiosemicarbazones. It analyses the
crystalline/molecular structures determined by X-ray difraction in monocrystals: the ligand 4-
phenylthiosemicarbazone-isatin (Ligand 5), the complexes pyridine-salicylaldehyde-4-
phenylthiosemicarbazone of Ni(ll) (Complex 1), and the bis-4-phenylthiosemicarbazone-
isatin the Pb(ll) (Complex 2).

The structure of Ligand 5 crytallizes in the monoclinic system, space group P2,/c, with
the cell parameters a=6,3227(2) A, b=15,7973(7) A, c=14,4572(6) A, B= 93,9330(10)°,
V=1440,61(10) A® , Z=4. The refinement of the structure converges to the final discordance
indexes R; = 0,0520, wR; = 0,1471. We have also observed the occurrence of intermolecular
interactions of the type classic hydrogen bonds [N18-H3---O1” 2,907(2)A], with the formation
of dymer structures interrelated by symmetry within the crystalline cell.

In the crystal structure of Complex 1, | have observed NC=4, and square plane
coordination geometrics, where the ligand salicyladehyde-4-phenilsemicarbazone behaves
as the tridentate quelating. In order to complete the coordenation sphere of the metallic
center, there is a pyridine molecule. The structure crystallizes in the monoclinic system,
space group P2;/m, with cell parameters a = 12,8211(2) A, b = 5,73370(10) A, ¢ = 23,9950(4)
A, B =101,0910(10)°, V = 1730,98(5) A®, Z=3, and final discordance indexes R;= 0,0320,
wR, = 0,0888.

Complex 1 presents intermolecular interactions of the type [N(3)-H(3)---S(1) =
3,5838(17)°, N(3)-H(3A)---S(1) = 160,91(19)%, forming dymer structures and non-classic
intramolecular hydrogen bonds of the type [C(10)-H(10)---N(2) = 2,838(2)* and C(10) —
H(10)---N(2) = 1229].

The crystalline structure of Complex 2 presents two independent forms (one with the
center represented by Pb 1 and another represented by Pb2). For unit Pb, there is the
compound formed by two units of Ligand 5 which behaves as the tridentate quelating, and
the coordination sphere is completed by intermolecular interactions of the type n-arene
and by a bond polarized with the O1 of the neighbouring molecule; it gives NC=9 to ion Pb1.
Unit Pb2 presents just the two coordinated units of Ligand 5 giving it NC=6. The structure
crystallizes in the monoclinic system, space group C2/c, cell parameters a=37,9747(6) A, b=
9,51280(10) A, c= 31,4378(5) A, B = 125,951(2)°, V= 9193,5(2) A% Z=4, and final
discordance indexes R; = 0,0643, wR, = 0,1227.

KEY WORDS: coordination compounds; hydrogen bonds; oximes and thiosemicarbazone.
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1. INTRODUCAO

Atualmente ha um grande interesse no estudo da quimica de coordenacao e
no desenvolvimento de novos agentes quimioterapicos a base de metais de
transicao (Caires et al., 1999), pois formam compostos bio-ligantes com estrutura
modificada e complexos de metais de transicdo que possuem atividade biolégica
(Bhagwan et al., 2007). Muitos metais de transicdo sao elementos-tracos essenciais
aos organismos vivos, de modo que algumas aplicagdes médicas dos metais de
transicao envolvem o tratamento de doencas causadas pela deficiéncia ou excesso
destes metais no organismo (Jones, 2002).

Alguns metais de transicdo desempenham papéis importantes em sistemas
biol6gicos, tais como ferro, cobalto, cobre, zinco, e molibdénio, participando,
respectivamente, na formacdo do sangue, transporte de oxigénio e gas carbdnico,
sintese de proteinas e aminoacidos, catalise de reagdes de Oxido-reducao, fixacao
de nitrogénio, entre outros. A grande maioria dos metais presentes em sistemas
biol6gicos envolve complexos, por exemplo, hemoglobina, hemociamina, mioglobina,
ferritina, vitamina B2, insulina, clorofila, entre outros (Toma, 1984).

Alguns destes complexos sao ligantes nitrogenados que possuem grande
importancia na quimica de coordenacao, sendo que estes atuam como doadores de
pares eletrénicos, e por isso formam complexos com um ndmero expressivo de
diferentes cations metdlicos, resultando em compostos que apresentam variadas
caracteristicas e fung¢des (Carratu, 2000).

Os compostos organicos nitrogenados que podem atuar como ligantes sao
varios, entre os quais podemos citar os sistemas ndo conjugados como Bases de
Schiff (Pantel et al., 2007); ligantes alcaléides derivados de nucleos isoquinolinicos
isolados (Yunes, 2007); a amdnia e suas variedades substituidas; ligantes com
sistemas 1 conjugados ftalocianinas e porfirinas; nitrilas; proteinas respiratérias e
enzimas; azidas, diazenos e triazenos (Cotton e Wilkinson, 1982). Entre os
compostos de cadeias nitrogenadas podemos citar ainda as iminas como: oximas,
hidrazonas e semicarbazonas (Bruice, 2006).

O foco deste trabalho é a sintese de compostos nitrogenados, em especial as
oximas e tiossemicarbazonas, com o intuito de coordena-los a metais de transicao

do bloco d, assim como metais do bloco p, e obtencdo de monocristais com



diferentes solventes, caracterizando-os mediante propriedades fisico-quimicas como
ponto de fusdo, espectroscopia no infravermelho e difracdo de raios-X em
monocristais.

Desta forma, o trabalho concentra-se na quimica de coordenacdo de
compostos organicos nitrogenados, apresentando inicialmente um breve estudo a
respeito dos compostos de coordenacéo, ligantes, geometria molecular, assim como
ligaces de hidrogénio e posteriormente uma reviséo bibliografica com compostos

oximas e tiossemicarbazonas.
1.1 QUIMICA DE COORDENA(;Z\O

Os compostos de coordenagéo (Jones, 2002) possuem um papel importante
na quimica inorganica, apresentam um atomo metélico ou ion central rodeado por
varios atomos, ions ou moléculas ligantes. Um exemplo deste tipo de composto € o
complexo catidnico [Cos{(Py)CHNO}e]** (Figura 1), sintetizado por Theocharis
Stamatatos e colaboradores (2005) onde o ion Co*" (1) é coordenado por seis
atomos de nitrogénio do ligante oxima [(Py)CHNOT, e o Co®* (2) é coordenado por
seis atomos de oxigénio originando uma estrutura multinuclear onde os ions

metalicos possuem geometria octaédrica.

Figura 1: Estrutura molecular do cation [Cog{(Py)CHNO}s]2+



Um outro exemplo de composto de coordenacdo pode ser observado na
Figura 2 [Co{(Py)C(Me)NO}s] (Stamatatos et al., 2002) que mostra o complexo na
forma neutra, onde o fon Co>* esta coordenado por trés ligantes oximas aniénicos,

conferindo neutralidade da molécula.

&7

e

Figura 2: Estrutura molecular do composto de coordenagao [Co{(py)C(Me)NO};]

e

De modo geral um complexo metdlico ou composto de coordenagdo é um
composto formado entre um &cido e uma base de Lewis (Jones, 2002). Sendo o
acido de Lewis um receptor de pares de elétrons, neste caso o centro metalico, e a
base de Lewis, um doador de pares de elétrons, ions, atomos ou moléculas, que
atuam como ligante.

O numero de coordenacao (NC) do centro metalico no complexo é indicado
através do numero de ligagdes ou de atomos doadores aos quais o metal encontra-
se diretamente ligado. Pode ser determinado observando-se a férmula do composto,
pois os ligantes posicionam-se ao redor do ion central admitindo certas geometrias
espaciais dependentes da natureza dos ligantes, tamanho do centro metélico, bem

como do meio em que se encontra (Jones, 2002; Atkins, 2006).



1.2 LIGANTES

Entende-se por “ligantes”, ions ou moléculas ligadas diretamente ao centro
metalico. Os tipos mais freqlientes de ligantes sdo ions negativos monoatémicos e
moléculas neutras ou polares. Estas moléculas sdo quase sempre aquelas que
possuem um ou mais pares de elétrons ndao compartilhados, por exemplo: piridina
(Py), 4-picolina, tetraidrofurano (THF), etilenodiamina (en), etc, como exemplificado
na tabela abaixo.

TABELA 1: Tipos de ligantes

Piridina 4-Picolina Tetraidrofurano Etilenodiamina
(Py) (THF) (en)
CHj,
(@) Ho Ho
———C

O poder de coordenacao de um ligante € definido a partir da basicidade e
disponibilidade dos pares de elétrons nao-compartilhados que o0 mesmo possua,
podendo realizar ligagdes coordenadas (Huheey et al., 1993). Os ligantes podem
apresentar mais de um atomo com disponibilidade eletrénica para efetuar as
ligacdes coordenadas. Sendo assim, podem ser classificados como:

= Monodentado: possui apenas um atomo capaz de efetuar ligacao
coordenada;

= Bidentado (quelante): possui dois atomos capazes de efetuar ligacao
coordenada;

= Tridentado (quelante): possui trés atomos capazes de efetuar ligacao
coordenada;

= Polidentado (quelante): possui mais de trés atomos capazes de efetuar
ligacao coordenada (Jones, 2002; Shriver e Atkins, 2003)

Na tabela 2 estdo representados alguns ligantes derivados de

tiossemicarbazonas e exemplos de seus modos de coordenacéo.



TABELA 2: Exemplos de ligantes e seus modos de coordenacao
Ligante Modo de coordenagao

Monodentado'

Bidentado®

Tridentado®

can &P -
ﬁ*@g cany

Polidentado®

1 Duan et al., 1997

2 Beraldo et al., 2007
3 West el al., 1996

4 Mendiola et al., 2004



1.3 GEOMETRIA DE COORDENACAO

A geometria coordenacao refere-se ao arranjo espacial dos atomos doadores
ao redor do centro metalico em um complexo. As estruturas geométricas dos
complexos de metais de transigdo podem ser definidas de diversas maneiras, a mais
usada é através da difracdo de raios-X em monocristais que fornece estrutura
precisa, as distancias e angulos de ligagcbes nas estruturas.

Para os metais divalentes, como os mostrados nesta dissertacao, poderiamos
esperar que uma geometria de coordenagao octaédrica fosse mais favoravel, porém,
diversos trabalhos publicados, nos mostram que estes metais apresentam uma
grande diversidade de geometrias. Por exemplo: para os compostos de Ni?*, cuja
configuragdo é d° com ligantes de campo forte, normalmente a geometria
encontrada é a quadratica plana, segundo Pombeiro et al (2006), como mostra a
Figura 3, embora também possam apresentar geometria bipiramidal trigonal (J. D.
Lee, 1999).

Figura 3: Estrutura molecular do complexo de oxima[Ni(dioxime/ato),] com Ni(ll)



Ja os compostos de Zn** sdo geralmente tetraédricos, devido ao pequeno raio
ibnico de configuragdo d'°, entretanto outras geometrias como bipiramide trigonal,
observada em ligantes tiossemicarbazonas, como mostra a Figura 4 (Kurup e
Seena, 2008) e piramide de base quadrada também possam ser observadas (J.D.
Lee, 1999).

c3
c2 4 &1
Ce c8
c1 o cs
J N
4 Ni Dl
C10
Zn1
D 51
c12 Cl18
Cc13 S cz20
. /N5 21
c14 fC16 Nd ¢

“c24
c23

e

Figura 4: Estrutura molecular [ZnLbipy]-. 1/2H,0"



Por outro lado, o Cu?®* pode formar complexos hexacoordenados
(octaédricos), pentacoordenados (piramidais de base quadrada ou bipiramidais
trigonais) (Pombeiro et al., 2006), e tetracoordenados (tetraédricos ou quadraticos
planos, Figura 5 (Nanda e Ray, 2005)).

Figura 5: Estrutura molecular do complexo [Cus(l-Hdmg).-(Hdmg)]CIO, . H,O

1.4 LIGACOES DE HIDROGENIO

As ligagbes de hidrogénio s&o interagdes intra ou intermoleculares na qual o
atomo de H, que estd covalentemente ligado a um &atomo eletronegativo (X) e
apresenta carga parcialmente positiva esta sendo atraido eletrostaticamente por um
outro atomo eletronegativo (A). Essas ligagdes podem ser classificadas quanto a
energia de ligacao como: fracas (ligagoes longas), médias e fortes (ligacdes curtas).

As ligagdes de hidrogénio possuem um papel importante nos mecanismos
biolégicos. Dominam a quimica da agua, das solugdes aquosas, dos solventes



hidroxilicos, das espécies que contém OH em geral e sistemas biolégicos, além de
determinar as ligacoes polipeptidicas nas proteinas e nos pares de bases dos acidos
nucléicos (Corréa, 2007).

A representagdo da ligacdo de hidrogénio (Esquema 1) € composta de pelo

menos trés atomos:

A—Y

Esquema 1: Representagao da ligagao de hidrogénio

De modo geral, ha trés parametros independentes para descrever as ligacoes
de hidrogénio: a disténcia entre H --- A, o angulo entre X — H --- A e a distancia entre
X — H. Além dos parametros auxiliares que incluem a distancia X --- A e se a ligacéao
for estendida ao aceptor (Carratu, 2000).

Onde geralmente possui um doador: X — H e um receptor: A, a distancia H ---
A depende do radical ligado ao a&tomo doador X. As ligagOes intermoleculares séo
responsaveis pelas propriedades fisicas como altos pontos de fusdo, ebulicéo,
entalpia, sublimagao e vaporizagao. Tais interacées serdo mais intensas se, tanto X
quanto Y estiverem entre os principais doadores de protons (N - H, O — H, F — H).
Os grupos P — H, S — H, C/ - H, Br — H também podem atuar como doadores de
préton. Podem ainda ocorrer interagées intramoleculares como, por exemplo: no o-
nitrofenol, causando uma diminuicdo na acidez comparada com o p-nitrofenol. A
Figura 6 (White et al., 2000) mostra um exemplo de molécula orgéanica derivada da
tiosemicarbazona que apresenta interagdes de hidrogénio inter e intramoleculares.

As ligagdes intra e intermoleculares podem levar a formagao de estruturas
supramoleculares, que sao estruturas expandidas de carater covalente ou nao,
obtidas do auto-arranjo ou auto-organizacdo de subunidades, cujo interesse nao
reside apenas na area de catalise e de materiais, mas também no campo da éptica e
da quimica fundamental. Contribui para a elucidagdo de questdes concernentes as
propriedades quimicas de materiais, aos novos arranjos, estruturas e reatividade

(Carratd, 2000), bem como no que se refere aos mecanismos de agao biologica.
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Figura 6: Estrutura molecular indicando as ligagées de hidrogénio intra e intermoleculares no
composto 4-metil —acetotiossemicarbazona [CsH;1N3S]

1.5 IMPORTANCIA DO ESTUDO DE OXIMAS E TIOSSEMICARBAZONAS

Os ligantes oximas tém despertado grande interesse ao longo das ultimas
décadas, devido a potencial atividade bioldgica, tais como: antiflamatéria, agente
cardiovascular (Wang et al., 2007), antibactericida (McCann et al.,, 2007),
antioxidante (Puntel, Peres, Bresolin, Carratd, et al., 2008), bem como: inseticida,
herbicida, fungicida (Bauer e Sadler, 1960), e propriedades quelante.

Diversas publicagdes abordam a atividade biol6gica das oximas e o0 uso de
técnicas espectrofotométricas para elucidar o comportamento destes compostos.

A deteccao de metais contaminantes como Ni, Cr, As, Cd, Hg, vem recebendo
muita atencdo devido aos efeitos toxicos causados em humanos e espécies
aquaticas, e tem sido investigada com do uso de quelantes derivados de oximas e
tiossemicarbazonas que aliada ao uso de diversas técnicas permite a quantificagao
de metais e elucidagdo de estruturas dos complexos formados (Ponnuswamy e
Chyan, 2002).

Os compostos derivados de tiossemicarbazonas, da mesma forma que os
derivados de oximas, apresentam um amplo espectro de aplicacdo bioldgica dentre
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0s quais podemos citar a agao antibacteriana (Saha et al., 2003), antiviral (Bauer e
Sadler, 1960), antiprotozoaria (Bharti et al., 2002), citotoxica (Karah, 2002) e

antitumoral (Feun et al., 2002). Sdo conhecidos também, pelas suas propriedades

para formarem complexos, comportando-se como agentes quelantes (Hang e

Bertozzi, 2001). A Tabela 3 ilustra algumas estruturas com atividade biolégica.

TABELA 3: Exemplos da atividade bioldgica das tiossemicarbazonas

Estrutura Nome Atividade biolégica
O:C\C,N~H 2,3-indolinediona tiossemicarbazona Antiviral'
[
N
r
C
§% ™NH,
Hal
2-formil (m-amino) fenilpiridina Antitumoral?
tiossemicarbazona.
c*’H
Il
H
"
C
ST NH,
@\c’CHS
! 2-acetilpiridina (3-hexametileminil- | Antimalarico®
N tiossemicarbazona)

7 ™NH,

tiofeno-2-carboxiladeido
tiossemicarbazona

Antifungicida®

1 Bauer e Sadler, 1960
2 Feun et al., 2002
3 West et al., 1992
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A atividade bioldgica das tiossemicarbazonas esta relacionada com o fato das
mesmas possuirem a propriedade de inibir a enzima ribonucleotideo redutase (RR).
Esta enzima existe em todas as células vivas e apresenta a funcado de catalisar o
passo limitante na sintese dos deoxiribonucleotideos necessarios para sintese do
DNA e, consequentemente, da divisdo celular (Gées e Tendrio, 2005), desta forma
limitada a propagacéao de células doentes.

Para alguns autores a importancia de estudar novos quimioterapicos deve-se
ao fato de que os farmacos ja existentes tornam-se com o tempo e uso indevido,
ineficientes no tratamento de doengas causadas por parasitas, devido a alta
afinidade que as tiossemicarbazonas apresentam pela enzima ribonucleotideo
redutase. Os parasitas geralmente desenvolvem resisténcia aos quimioterapicos em
uso através do mecanismo de selegdo, sobrevivendo 0s microorganismos nao
sensiveis (Bresolin, 1998).

Segundo Bharti et al (2003), Hang e Bertozzi (2001) as propriedades
biol6gicas das tiossemicarbazonas sao atribuidas a capacidade que apresentam de
formar complexos com céations metdlicos, atuando como agentes quelantes
sequestrantes.

Por outro lado, Greenbaum e colaboradores (2004) sugerem que o
mecanismo de acgdo das tiossemicarbazonas é ainda complexo, embora as
tiossemicarbazonas apresentem-se como ligantes versateis tanto na forma neutra
quanto na forma aniénica, podendo formar ligacao coordenada com metais através
do atomo de enxofre e do atomo de nitrogénio azometina (C=N). Esta capacidade de
formar ligacdo coordenada é aumentada se a estrutura apresentar grupos doadores
de elétrons ligados ao carbono da fungdo azometina (Gées e Tendrio, 2005).

De maneira geral, foram estudadas véarias modificagbes estruturais nas
moléculas derivadas de tiossemicarbazonas, como a troca do atomo de enxofre por
oxigénio, alteragbes na posicdo do grupo tiossemicarbazona, alteragcdes dos
substituintes nos anéis aromaticos, variagées dos substituintes no grupo tiamida e a
complexacao de ions metalicos.

Korolkovas (1977) descreve a importancia de se estudar as modificacoes
estruturais em farmacos através da isatina — B — tiossemicarbazona. Uma das
modificagdes estruturais estudada esta relacionada com a capacidade de coordenar
metais, ja que muitos medicamentos modificam suas propriedades farmacolégicas e

toxicolégicas ao serem administrados na forma de compostos de coordenacéo.
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Estudos preliminares sugerem que os complexos possam atuar inibindo enzimas, ou
ainda que, através da hidrélise, o ion metdlico livre possa atuar no organismo
reagindo com proteinas e enzimas. Assim como nao se descarta a hipétese de que

com a hidrdlise, o ligante seja liberado e possa demonstrar atividade biolégica.
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2. OBJETIVOS

Diante da importancia destes compostos, amplamente discutida na literatura,
a realizagdo deste trabalho foca a sintese e a caracterizacdo de novos compostos
organicos nitrogenados, em especial as oximas, hidrazonas e tiossemicarbazonas,
que possam atuar como ligantes frente a diferentes centros metdlicos, suas
propriedades como possiveis agentes quelantes, com enfoque na quimica de
coordenacao e estrutural, e desta forma contribuir com a literatura cientifica no relato
de compostos inéditos.

A continuidade do estudo destas moléculas se da pela avaliacao biolégica no
que tange a farmacologia e toxicologia, realizada pelo grupo colaborador da
Universidade Federal de Santa Maria (UFSM).

Pode-se destacar como objetivos especificos:

1) Sintetizar e caracterizar ligantes derivados das oximas e tiossemicarbazonas,

contendo diferentes atomos doadores (N, O, S).

2) Sintetizar, caracterizar e elucidar por difracdo de raio-X em monocristais, as
estruturas dos complexos metélicos utilizando Cd(ll), Zn(ll), Ni(ll) e Pb(ll) com

estes ligantes.

3) Testar o uso de outros ligantes como, piridina, picolina, dimetilformamida,
entre outros, paralelamente aos derivados de oximas e tiossemicarbazonas, a fim
de completar a esfera de coordenacao dos centros metalicos e desta forma obter

novas estruturas.

4) Obter monocristais dos compostos sintetizados, tanto ligantes quanto
complexos, a fim de encaminha-los para analises de difragdo de raios-X em
monocristais, que somada a espectroscopia de infravermelho, permitirdo o

estudo aprofundado destes compostos quanto as suas propriedades estruturais.

5) Avaliar as interagbes intra e intermoleculares, através de liga¢cdes de
hidrogénio, nas estruturas elucidadas por difragdo de raios-X em monocristais.
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3. REFERENCIAL TEORICO

Como tema desta dissertagdo temos a discussao estrutural de ligantes e
complexos oximas, hidrazonas e tiossemicarbazonas com ions metdlicos Cd(ll),
Zn(I1), Ni(ll) e Pb(ll), desta forma, este item aborda um breve estudo dos compostos
usados na sintese dos ligantes aqui sintetizados bem como alguns dos exemplos
encontrados na literatura que sdo pertinentes a este trabalho.

3.1 SINTESE DOS LIGANTES

3.1.1 IMINAS

As iminas sao formadas a partir da reacao de aldeidos ou cetonas com uma
amina primaria (RNH). A imina é uma substancia caracterizada pela formacéo de
uma ligacao dupla carbono-nitrogénio e sao freqliientemente denominadas “base

Schiff”, conforme mostra a equagéo da reacao abaixo (Esquema 2).

RI
. o
N
R + R —NH, —Y/——— + HO
Aldeido ou cetona  Amina primaria Imina (base de Schiff)

Esquema 2: Equagao que mostra a reagéo de formagéo da Imina

A imina obtida da reacdo com hidroxilamina é denominada OXIMA, assim
como a imina resultante da reacdo com a hidrazina é denominada HIDRAZONA ¢ a
imina obtida a partir de uma reacdo com a semicarbazida € chamada
SEMICARBAZONA. A Tabela 4 a seguir, ilustra estas estruturas.
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TABELA 4: Estruturas das Oximas, Hidrazona e Semicarbazona (respectivamente).

Oxima Hidrazona Semicarbazona

C—N—OH C=—=N—"NH; C=—=N——NNHCNH,

(H)R (H)R (H)R

As fenil hidrazinas substituidas (sdo sélidos cristalinos com ponto de fusao
definido e caracteristico) reagem com aldeidos e cetonas para formar fenil-
hidrazonas. Logo, observa-se que as aminas primarias reagem com aldeidos e
cetonas para formar iminas, devido a reatividade da carbonila e da escassez do
efeito estérico das aminas primérias (Bruice, 2006).

As iminas sao formadas em um processo reversivel, catalisado por acido, que
se inicia com a adigdo nucleofilica de uma amina primaria ao grupo carbonila,
seguido pela transferéncia de um préton do nitrogénio para o oxigénio levando a
formagéo de um amino alcool neutro (carbinolamina). A protonacao do oxigénio da
carbinolamina por um catalisador acido converte o (-OH) em um grupo de saida
melhor (-OH,") e a perda de agua, produz um ion iminio. A perda de um préton do
nitrogénio gera a imina como produto e regenera o catalisador acido. A formacao da
imina é lenta e requer uma pequena quantidade de acido que atua como catalisador,
onde o pH do meio de reacao deve ser cuidadosamente controlado, variando entre 4
e 5. No esquema 3, observa-se o possivel mecanismo de reagdo que inicia pela
adicao de um nucledfilo ao grupo carbonila, e posterior protonacédo e saida de agua,

com formacao, por exemplo, das oximas (McCauley et al., 2002; lupac).
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HeHs *0O—H
HSC///, CO HSC//I,"~C/ H3C///,I / I
HyC™ ( H, ™ >ﬁ\ OH H,C”  N—oOH
H,N—OH (' D :
2 B—H
Be
|
~H—B H
oo + | :.O._H
*«O—H O—H
HSC//I/,,. / HSC//""'C/ H3C//l/ CQN—OH
H e > N—OH H,C” N—OH HsC? A\

Esquema 3: Mecanismo de reagao para obtengao de oximas.

3.1.2 OXIMAS

O termo oxima foi primeiramente definido no século XIX e deriva da contracao
das palavras oxigénio e imina (oxigénio + imina) = oxima (Arena, 1979).

As oximas sdo compostos organicos cuja formula geral € RR'C=NOH, onde o
R é um substituinte organico e R' pode ser um hidrogénio ou um grupo organico
qualquer. Podem ser classificados como bases fracas de Lewis quando formarem
sais com &cidos minerais concentrados e acidos fracos de Lewis quando dissolvidos
em bases diluidas.

As oximas, geralmente, sdo obtidas de uma reacdo de condensacao entre
uma substancia carbonilada e uma amina, sendo freqlientemente denominada base
de Schiff. Segue abaixo (Figura 7) um exemplo da oxima sintetiza por Hui-Zhong
Kou e colaboradores (2005).
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NH,  N—OH

Figura 7: Estrutura molecular do amoxH

Estas substancias sao sélidos cristalinos e com pouca solubilidade em agua e
podem ser classificadas como aldoximas ou cetoximas. As aldoximas sao formadas
a partir da reacao hidroxilamina (NH.OH) com um aldeido, e as cetoximas sao

formadas a partir da reacao da hidroxilamina com uma cetona.

3.1.3 HIDRAZONAS

As hidrazonas sdo compostos organicos com a seguinte estrutura R.C=NNRo..
Como ja citado anteriormente sdo preparados a partir da reagdo da hidrazina com
cetonas e aldeidos de baixo peso molecular mediante a substituicdo do atomo de
oxigénio pelo grupo funcional NNR.. Um exemplo é 2,4 dinitrofenil-hidrazina (Figura
8), também conhecido como reativo de Brady (Bruice, 2006).

NH,

HN

NO,

NO,

Figura 8: Férmula estrutural da 2,4 dinitrofenil-hidrazina

A 2,4-dinitrofenil-hidrazina pode ser usada para detectar qualitativamente
grupos carbonila como cetona e aldeido, através de uma reacao de condensagao.

Pode-se ainda citar a ocorréncia da reagdo de adicdo-eliminagdo através de
uma adicao nucleofilica do grupo —NH, na carbonila C=0, seguida da saida de uma
molécula de agua (Braibanti, et al., 1967).
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Existem alguns modos de coordenacao da hidrazina a um metal de transicao
como podemos observar na Tabela 5. O modo de coordenagao sera caracterizado
como monodentado (a) quando o ligante hidrazina doar um par de elétrons ao atomo
metdlico. Sera classificado em ponte (b) quando a hidrazina doar dois pares de
elétrons, para cada atomo metdlico, podendo adquirir geometria cis ou trans
referente ao centro metalico. E sera caracterizado como bidentado (c) quando o

ligante hidrazina doar dois pares de elétrons ao atomo metalico (Heaton et al., 1996).

TABELA 5: Modos de coordenagéo da hidrazina com metais de transigao

(a) Monodentado (b) Ponte (c) Bidentado

NH2_NH2
M & L M

M ~<€——— NH,NH;, a— NH

3.1.4 TIOSSEMICARBAZONAS E SEMICARBAZONAS

Tiossemicarbazonas e semicarbazonas apresentam um amplo perfil
farmacologico e constituem uma importante classe de compostos cujas propriedades
tém sido extensivamente estudadas na Quimica Medicinal Inorganica, em razao de
sua capacidade quelante e do papel da coordenagdo no seu mecanismo bioquimico
de acao. Apesar da ampla versatilidade farmacolégica desses compostos como uma
classe, especificidades estruturais podem levar a manifestacdo de atividades
especificas. Para os complexos metalicos, em alguns casos € possivel modular a
atividade através do desenho do ligante. De modo geral pode-se dizer que
tiossemicarbazonas e semicarbazonas agem, seja como inibidores de enzimas,
através da complexacao de metais enddgenos ou através de reac¢des de redox, seja
atraves de interagbes com o DNA e da inibicAdo da sintese do DNA. Alem disso,
alguns complexos metalicos desses ligantes apresentam a habilidade de mimetizar a
acao de certas enzimas (Beraldo, 2004).
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As tiossemicarbazonas sao compostos organicos nitrogenados obtidos
mediante reacbes de condensagcdao quimiosseletiva de tiossemicarbazida com
aldeidos e/ou cetonas nos quais suas moléculas podem encontrar-se tanto na forma
tiocetona como na forma tioenol, ou em um equilibrio dindmico tiocetona-tioenol,
quando em solugéo, onde R1 e R2 podem ser quaisquer grupos organicos (Figura 9).

Pesquisas com estes compostos tém mostrado que a atividade bioldgica
dependera da natureza dos grupos R1 e R2, bem como do tipo do centro metélico
coordenado pela tiossemicarbazona (Bresolin, 1998; Manso, 2006).

| |
/N\N/H _ - /N\N
|
A /HC\
S T—Rz HS N—R,
) )

Figura 9: Tautomerismo tiocetona < tioenol, observado em solugéo para Tiossemicarbazonas.

As metodologias para sintetizar e caracterizar tiossemicarbazonas foram
estudadas por varios autores. Bernstein e colaboradores (1951) estudaram a
preparacdo de tiossemicarbazonas derivadas de benzaldeidos substituidos e
compostos a, B insaturados. Sayer e Jencks (1969) realizaram estudos envolvendo
a catdlise e a cinética da formacdo de tiossemicarbazonas. Ceneviva e
colaboradores (1985) estudaram a formagao de tiossemicarbazonas derivadas do 2-
furanocarboxaldeido, 2-pirrolcarboxaldeido e n-metil-2-pirrolcarboxaldeido. Anderson,
Duca e Scudi (1951) descreveram a preparagdo e caracterizacdo de
tiossemicarbazonas derivadas da 2-acetilpiridina. Lang (1996) utilizou a difragdo de
raios-X em monocristais para determinar as estruturas tridimensionais de algumas
tiossemicarbazonas derivadas da 2-acetilpiridina.

Ja as semicarbazonas, desde 1932, as tém sido foco de estudo. Segundo
Conant e Bartlett (1932) as semicarbazonas possuem uma variedade de

combinagdes com a carbonila.
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Os primeiros a mencionarem em seus trabalhos a formacdo de oximas e
semicarbazonas e discutirem a velocidade da reacdo, bem como a constante de
equilibrio foram Anderson e Jencks (1959). Puderam observar que na formacao das
semicarbazonas o pH encontra-se neutro e que na primeira etapa da reacao o
nitrogénio que atua como base ataca rapidamente a carbonila, havendo assim uma
reacao de formagado intermediaria. Ja na segunda etapa o &acido atua como
catalisador, havendo assim uma desidratagéo, consequientemente uma adi¢do para
formacdo da semicarbazona. Os mesmos descreveram métodos para determinar
separadamente as velocidades da reagdo, bem como as constantes de equilibrio
para compreenderem os efeitos eletrdnicos em cada etapa da reagdo com uma série

de benzaldeidos substituidos.

3.2 ESTRUTURAS DE LIGANTES OXIMAS E TIOSSEMICARBAZONAS

Serao apresentados aqui os ligantes que possuem alguma semelhanca com
os ligantes sintetizados neste trabalho.

O ligante 3-(tiossemicarbazona)-2-butanona oxima (Figura 10) foi sintetizado
e publicado em 1986, por Ghosh et al e colaboradores. A estrutura molecular do
ligante tridentado possui atomos doadores “NNS” (nitrogénio-nitrogénio-enxofre). A
estrutura cristalina obtida pelos pesquisadores apresentou sistema cristalino
monoclinico, pertinente ao grupo espacial P2:/n. A molécula possui um centro
simétrico onde pode ocorrer ligacao de hidrogénio intermolecular N-H---S e O—H---N,
caracteristico das tiossemicarbazonas e das moléculas oximas, bem como ligacoes
de hidrogénio intramoleculares N-H---N o que Ihe confere uma estabilidade extra e

conformacao trans na estrutura.

Figura 10: Estrutura molecular do ligante 3-(tiosemicarbazona)-2-butanona oxima
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Nandi e colaboradores (1984), sintetizaram o composto 3-hidroxiamino-2-
butanona tiossemicarbazona (Figura 11), um ligante tridentado com atomos “NNS-
doadores”, uma estrutura bastante parecida com a sintese anterior, mostrado na

Figura 10.

Figura 11: Estrutura molecular do ligante 3-hidroxiamino-2-butanona tiossemicarbazona

A estrutura apresenta sistema cristalino monoclinico, pertinente ao grupo
espacial P2i/c. Relatam em seu trabalho que sdo observados elétrons
deslocalizados nas tiossemicarbazonas e nas oximas. O empacotamento é feito
através das ligagbes de hidrogénio intermoleculares N-H---S, onde o centro
simétrico resulta numa dimerizagdo da molécula e que as liga¢gdes de hidrogénio
intramoleculares conferem uma estabilidade conformacional trans as moléculas.

Embora o ligante 3-[(2,4-dinitrofenil)hidrazina] butan-2-ona oxima (Figura 12)
sintetizado por Saracoglu e colaboradores (2004) seja parecida com as anteriores,
esta estrutura contém o grupo dinitrofenil-hidrazina e monoxima. As moléculas séo
unidas por ligacdes de hidrogénio do tipo O-H---N e C-H---O. As ligacoes
intermoleculares sao bastante fortes com formagéao de dimeros, conferindo-lhe maior

estabilidade.

Figura 12: Estrutura cristalina do ligante 3-[(2,4-dinitrofenil)hidrazina] butan-2-ona oxima
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Kurup e colaboradores (2007) descrevem em seu trabalho a estrutura
cristalina 2-hidroxiacetofenona tiossemicarbazona de N(4)-ciclohexil, mostrado na
Figura 13. O composto de sistema cristalino triclinico e grupamento espacial I,

possui duas moléculas independentes na unidade assimétrica.

Figura 13: Estrutura cristalina de duas moléculas independentes na unidade assimétrica do ligante
2-hidroxiacetofenona tiossemicarbazona de N(4)-ciclohexil.

O ligante Salicilaldeido (N) 4—feniltiossemicarbazona (Figura 14) foi
sintetizado e estudado por Seena e colaboradores (2008), publicado recentemente.
A estrutura apresenta sistema cristalino triclinico e grupamento espacial Pl, onde

trés moléculas independentes sao encontradas na unidade assimétrica.

Figura 14: Estrutura cristalina Salicilaldeido (N) 4 —feniltiossemicarbazona
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3.3 COMPLEXOS OXIMAS E TIOSSEMICARBAZONAS

A apresentacdo dos complexos a seguir restringe-se aos compostos que
apresentam alguma proximidade estrutural ou mesmo que permitam alguma

comparagao com os dados das estruturas inéditas discutidas neste trabalho.
3.3.1. COMPLEXOS COM CADMIO

O ion metdlico cadmio (Il) apresenta na camada de valéncia dez elétrons
(4d'%) e considerando que nao existe efeito de estabilizagdo no campo ligante deste
ion, devido a sua camada externa d estar completa, pode-se dizer que a
estereoquimica dos seus compostos é determinada levando em consideragéo o seu
tamanho, forcas eletrostaticas e as forcas covalentes de ligacéao.

A maioria dos complexos envolvendo o ion Cd (Il) apresentam numero de
coordenagao que pode variar de 2 a 8, mas preferencialmente 4 e 6 (J.D.Lee, 1999).

Chun-Ying Duan e colaboradores (1997) descrevem o complexo de cadmio
CdL.l», onde o ligante (L) € o 2-bromobenzaldeido tiossemicarbazida. O complexo
neutro de sistema cristalino triclinico apresenta grupo espacial P1. O numero de
coordenacao é 5 e a geometria bipiramidal trigonal distorcida sobre os atomo de
cadmio, que por sua vez € coordenado por dois atomos de iodo, um atomo de
enxofre de cada uma das duas moléculas do ligante na posicdo equatorial, e
apresenta ainda uma interagcdo com o atomo de iodo do complexo vizinho, como

mostra a Figura 15 (Duan et al., 1997).

Figura 15: A representagdo da estrutura molecular do complexo de CdL.l,
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Douglas X. West e colaboradores (2000) descreveram em seu trabalho o
complexo bis(N-metilisatina-N'-ciclohextiosemicarbazona-N",0,S)-cadmio(ll) (Figura
16), Cd(lshexim),, onde observa-se para o centro metalico geometria octaédrica e
NC 6. O ion Cd(Il) é coordenado por duas moléculas do ligante Hishexim atuando
como ligante quelante tridentado.

s s

NS
BVARND

N\CH3 H3C/ |

Figura 16: Representagdo molecular da estrutura Cd(Ishexim),

3.3.2 COMPLEXOS COM ZINCO

Assim como o ion cadmio, o ion metalico zinco (ll) apresenta na camada de
valéncia dez elétrons (3d'°) e possui propriedades semelhantes. Comparando a
geometria dos dois ions, os complexos octaédricos de Zn(ll) sdo menos estaveis que
o ion Cd(ll) que forma complexos octaédricos com maior facilidade. Esta
estabilidade é dada pelo fato do ion Cd(Il) ser maior (J.D.Lee, 1999).

Zhao-Peng Deng, Shan Gao e Seik Weng Ng (2007) descreveram a obtencao
do complexo formado pelo ligante aniénico N-salicildimida-4-feniltiossemicarbazida
com o ion zinco(ll) (Figura 17). A estrutura molecular do complexo possui dois
ligantes tridentados com atomos doadores NOS, esta combinagédo resulta no
complexo [Znz(C14H11N3OS)2(CgH7N)2] — V2 CoH7N V2 CgH,N que cristaliza com uma
molécula quinolina e com outra de isoquinolina na sua unidade assimétrica. Um dos
atomos de zinco é coordenado pela quinolina e o outro € coordenado pela

isoquinolina, ambos de geometria bipiramidal trigonal.
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C35

'E39‘J

Figura 17: Representagao da estrutura molecular do complexo
[an(C14H11N308)2(CQH7N)2] - 1/2 C9H7N 1/2 C9H7N

Bresolin e colaboradores (1997) descrevem a sintese e a estrutura cristalina
do complexo di[(u-acetato)(2-acetilpiridina *N-etiltiossemicarbazonato) de zinco (I1)],
[Zn(C10H13N4S) (O.CCH3)]2]. A reacao entre acetato de zinco (Il) e o ligante
tridentado 2-acetilpiridina *N-etiltiossemicarbazonato (H4EL), produziu um complexo
dinuclear coordenado por duas moléculas do ligante desprotonado a dois atomos de
zinco. Um dos centros metalicos (Zn2) apresenta NC 5 e o outro (Zn1) NC 6, a
coordenacao ocorre via atomos de enxofre do tiolato, nitrogénio azometina e pelos
atomos de nitrogénio do anel piridinico. A estrutura apresenta ainda dois ions

acetato atuando como ponte entre os dois nucleos, como mostra a Figura 18.
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Figura 18: Representagao da estrutura molecular do complexo [Zn(C1gH13N4S) (O2CCHy)lz]

3.3.3 COMPLEXOS COM NiQUEL

O niquel possui uma configuragdo eletronica d'°. Seus complexos com
ligantes de campo fraco geralmente sdo octaédricos, apresentam coloragcédo azul e
sd0 paramagnéticos uma vez que possuem configuracdo d'°. Em complexos com
ligantes de campo forte, como o ion CN’, os elétrons sdo forgcados a se
emparelharem, gerando complexos quadraticos-planos diamagnéticos, como por
exemplo o [Ni(CN)4*. Complexos tetraédricos de niquel sdo amplamente
conhecidos, geralmente contém haletos como ligantes, bem como fosfina,
fosfindxido ou arsina. Esses complexos podem ser facilmente distinguidos dos
complexos quadraticos-plano pela cor e pelo fato de serem paramagnéticos (J.D.Lee,
1997).

Evy Manessi-Zoupa, Spyros P. Perlepes e colaboradores (2008) investigaram
as reagOes da oxima fenil(2-piridina) cetona, [(py)C(ph)NOH] com o sulfato de niquel
hexaidratado, sob refluxo, em 4gua e metanol. Esta reacdo forma um complexo
neutro dinuclear de sistema cristalino monoclinico e grupamento espacial P21/n, com

NC 6 e de geometria octaédrica. A Figura 19 mostra a representacado com elipsoéides
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térmicos da estrutura molecular do complexo [Ni2(SO4)2{(py)C(ph)NOH}4], onde o

anion SO,% encontra-se em ponte, conferindo ao complexo uma estrutura dimera.

Figura 19: Representagao da estrutura molecular do complexo [Nix(SO,)2{(py)C(ph)NOH}4]

Tedfilo Rojo e colaboradores (2001) descreveram a estrutura cristalina do
complexo Ni(Ly), [Ni(CeHsN3S2)2], onde o ligante (Ly) € bidentado de estrutura
monomérica, mostrado na Figura 20. O complexo formado com niquel exibe uma

geometria quadrada-plana distorcido.

Figura 20: Representagao da estrutura molecular do complexo [Ni(Ly)]
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West e colaboradores (1996) descreveram a estrutura do complexo obtido
com o ligante polidentado 2-acetilpiridina 3-hexametilenoimina tiossemicarbazona
(HAchexim) com o Ni(ll), onde obtiveram um cristal monoclinico. O ligante possui
uma esfera de coordenacado quelante polidentada, com atomos doadores “NNS”,
onde ele é coordenado pelo N(1) do anel, pelo nitrogénio azometina N(2), pelo
enxofre ligado ao C(3), sendo que o quarto ligante que completa a esfera é o
brometo. Relatam também que a interacdo entre os ligantes e o centro metalico é
praticamente planar, como mostra a Figura 21.

@ Br

Figura 21: Representagéo da estrutura molecular do complexo 2-acetilpiridina 3-hexametilenoimina
tiossemicarbazona (HAchexim) com o Ni(ll)
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Garcia e colaboradores (1985) relatam a estrutura do complexo cujo ligante 4-
feniltiossemicarbazona-salicilaldeido atua como polidentado frente ao ion Ni(ll), que
tem sua esfera de coordenacdo completada pela ligagdo com uma molécula de
amodnia, como mostra a Figura 22. Nesta estrutura o niquel encontra-se coordenado
pelo atomo de oxigénio, pelo nitrogénio azometina, pelo atomo de enxofre do ligante
de tiossemicarbazona e pelo nitrogénio da amoénia, conferindo geometria quadrado

plana ao complexo.

Figura 22: Representagao da estrutura molecular do complexo
amino[salicilaldeido 4-feniltiossemicarbazona(2-)]niquel (I1)

3.3.4 COMPLEXOS COM CHUMBO

O elemento chumbo (Pb), pertencente ao grupo 13, pode ser encontrado em
dois estados de oxidacao (ll) e (IV), sendo que o estado de oxidacao |l do chumbo é
0 mais estavel.

Os compostos formados pelos elementos dos grupos representativos sao
geralmente brancos, pois a cor esta associada com a promocgao de elétrons de um
nivel energético para outro. Como neste grupo os orbitais s e p estdo geralmente
preenchidos ndo sao possiveis transicoes eletronicas dentro de um mesmo nivel. A
promocao de um elétron de um nivel para outro, envolve muita energia, de modo
que as bandas de absorgdo apareceriam na regiao do ultravioleta e ndo do visivel
(J.D.Lee, 1997).

David G. Calatayud, Elena Lopez-Torres e M. Antonia Mendiola (2007)
sintetizaram o ligante benzil bis(tiosemicarbazona) [L'Hg], que ao ser desprotonado
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complexa chumbo (ll). O complexo organometélico formado € mononuclear e possui
geometria bipiramidal pentagonal distorcida, sistema cristalino ortorrémbico e grupo
espacial Pbca, este complexo possui uma geometria bastante complexa e rara de

ser encontrada, como mostra a Figura 23.

Figura 23: Representagao da estrutura molecular do complexo [PbPh,CI(LHs)].3H,O
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Recentemente, José Casas e colaboradores (2008) sintetizaram o ligante
HMeGTSC e logo apds, o coordenaram com acetato de diclorodifenil Pb (IV) em
metanol, na presenca de cloreto de prata, formando um complexo organometalico
[PbPh2(OACc)(MeGTSC)] de estrutura assimétrica, como mostra a Figura 24. O
complexo apresenta geometria bipiramidal pentagonal, sistema cristalino

monoclinico e grupo espacial Cz/c.

Figura 24: Representagéo da estrutura molecular do complexo [PbPh,(OAc)(MeGTSC)]

Por estes inUmeros exemplos, os compostos de coordenagdo possuem um
papel importante na quimica inorganica, uma vez que possuem propriedades

biomédicas, cosméticas, quelantes entre outras.
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4. PARTE EXPERIMENTAL

4.1 APARELHOS EMPREGADOS
4.1.1 Determinacao dos pontos de fusao

A determinagdo dos valores de ponto de fusdo para os compostos
sintetizados e descritos neste trabalho foram obtidos em um aparelho do modelo
Fisaton (EQA — LCSI).

4.1.2 Espectroscopia na Regiao do Infravermelho

Os espectros na regido do infravermelho foram obtidos em um
espectrofotdmetro de modelo Shimadzu - IR PRESTIGE-21, com leituras na regiao
de 4000 a 400 cm™, no Laboratério de Catélise e Sintese Inorganica (LCSI), da
Escola de Quimica e Alimentos da Universidade Federal do Rio Grande -
EQA/FURG.

4.1.3 Difracao de Raios-X em monocristais

As coletas de dados, dos monocristais dos compostos sintetizados, para
posterior resolucdo das estruturas cristalina/moleculares, foram realizadas a
temperatura ambiente (20 °C), em um difratdmetro Bruker CCD X8 Kappa Apex II.

4.2 Reagentes e Solventes utilizados na sintese e complexacao

Os reagentes usados foram de procedéncia Merck, Vetec e Aldrich P.A. Os

solventes sdo procedentes das marcas Merck, Synth e Nuclear utilizados sem

tratamento prévio.
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5. PROCEDIMENTOS EXPERIMENTAIS

5.1 SINTESE DOS LIGANTES OXIMAS E TIOSEMICARBAZONAS

5.1.1 Sintese do composto 3-(fenil-hidrazona)-2-(butanona) oxima (Ligante 1)

+ NHZNH@ >—< H,0
HON

Esquema 4: Sintese do composto 3-(fenil-hidrazona)-2-(butanona) oxima

O composto 3-(fenil-hidrazona)-2-(butanona) oxima foi sintetizado utilizando-
se a proporcao 1:1 dos reagentes como descrito a seguir.

Reagiu-se 1mmol (1 g) de diacetiimonoxima (C4H;NO;) e 1 mmol (1,43 g) de
fenil-hidrazona (CsHgN2) ambos dissolvidos em alcool etilico em meio &cido (5 mL de
acido acético 1:2) mantidos sob refluxo por seis horas a uma temperatura de 150 °C.
Apos o resfriamento, foi filtrado a vacuo e lavado com agua destilada em abundancia.
Depois de seco foi isolado um produto sélido microcristalino amarelo claro de
formula molecular C1oH130N3. Rendimento: 65 %.

O composto foi caracterizado por ponto de fusdo e espectro na regidao do

infravermelho discutido a pagina 43. Ponto de fusdo: 150 — 153 °C
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5.1.2 Sintese do composto 3-(tiosemicarbazona)-2-butanona oxima (Ligante 2)

H S H+
+ HoN—N —_— N + Hy0
HON o) NH» HON

N—NH NH

S

Esquema 5: Sintese 3-(tiosemicarbazona)-2-butanona oxima

O composto 3-(tiosemicarbazona)-2-butanona oxima ja sintetizado e
publicado em 1984, por Ghosh et al (1986), cuja a sintese foi realizada na proporgéao
1:1 dos reagentes como descrito a seguir.

A sintese do ligante foi realizada de forma analoga ao 3-(fenil-hidrazona)-2-
(butanona) oxima, tendo como reagentes de partida 1 mmol (2,15 @) de
diacetiimonoxima (C4H;NO,) dissolvida em alcool etilico e a mistura com 1mmol
(2,00 g) de tiosemicabazida (CHsN3S) dissolvido em agua, com posterior adicao de
uma solugéo de 5 mL de acido acético 1:2, mantidos sob refluxo por quatro horas.
Apos o resfriamento, foi filtrado a vacuo e lavado com agua destilada em abundancia.
Depois de seco foi isolado um produto sélido microcristalino amarelo claro de
formula molecular CsH1oN4OS. Rendimento: 70 %

O composto foi caracterizado por ponto de fusdo e espectro na regidao do
infravermelho apresentada a pagina 45. Ponto de fuséo: 225 °C
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5.1.3 Sintese do composto 3-[(2,4 dinitrofenil) hidrazina] butan-2-ona oxima
(Ligante 3)

NH,
/
HN

NO,

H*
+ \ H + HQO

HON o) HON N—~N NO,

NO, OuN

Esquema 6: Sintese do composto 3-[(2,4 dinitrofenil) hidrazina] butan-2-ona oxima

O composto 3-[(2,4 dinitrofenil) hidrazina] butan-2-ona oxima foi sintetizado e
caracterizado em 2004 por Hanife Saragoglu et al.

Para a obtencédo do ligante reagiu-se 1 mmol (0,35 g) de diacetiimonoxima
(C4H7NO,) dissolvida em 5 mL &lcool metilico com 1mmol (0,18 g) de dinitrofenil-
hidrazina [CeH3N2H3(NO>),] dissolvida em 60 mL de &lcool metilico, seguido da
adicao de 1 mL acido acético glacial, mantidos sob refluxo por quarenta e oito horas.
Apds o resfriamento, foi filtrado a vacuo e lavado com 4gua destilada em abundancia.
Depois de seco foi isolado um produto sélido alaranjado, (C1oH11OsNs). Rendimento:
70 %.

O composto foi caracterizado por ponto de fusdo e espectro na regidao do
infravermelho discutido a pagina 46. Ponto de fusao: 245 °C
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5.1.4 Sintese do composto Salicilaldeido-4-Feniltiossemicarbazida (Ligante 4)

H //S C
+NH,~NH-C_ |
; NH@ — OH N
© NH
S:<

Esquema 7: Sintese do composto Salicilaldeido-4-Feniltiosemicarbazida

O composto Salicilaldeido-4-Feniltiossemicarbazida oxima foi sintetizado e
caracterizado em 2008 por Seena, et al.

Para a obtencdo do ligante reagiu-se de 4-feniltiossemicarbazona 1mmol
(1,59 g) dissolvida em 40 mL &lcool etilico com 1mmol de aldeido salicilico (1,16 g),
seguido da adicdo de 1 gota &cido cloridrico concentrado, mantidos sob refluxo por
quatro horas. Apds o resfriamento, foi filtrado a vacuo e lavado com agua destilada
em abundancia. Depois de seco foi isolado um produto sélido marrom claro
(C14H13N30S). Rendimento: 80 %.

O composto foi caracterizado por ponto de fusdo e espectro na regidao do

infravermelho discutido a pagina 48. Ponto de fusao: 188 °C
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5.1.5 Sintese do composto 4-feniltiossemicarbazida isatina (Ligante 5)

S
0
N\ )]\
NN
S H 4 H H@ + HxO
+NH2NH< —
o) NH, N "o

Esquema 8: Sintese do composto 4-feniltiosemicarbazida isatina

Ir=z

O composto 4-feniltiossemicarbazida isatina, composto inédito na literatura,
foi sintetizado utilizando-se a propor¢ao 1:1 dos reagentes como descrito a seguir.

Para a obtencdo do ligante reagiu-se de 4-feniltiossemicarbazida (1,70 Q)
dissolvida em 20 mL alcool metilico com 1 mmol de isatina (1,59 g) em 40 mL de
alcool metilico, seguida da adigcdo de 1 mL de acido acético glacial, mantidos sob
refluxo por seis horas. Apos o resfriamento, foi filtrado a vacuo e lavado com agua
destilada em abundancia. Depois de seco foi isolado um produto sélido alaranjado.
Rendimento: 90 %.

O composto foi caracterizado por ponto de fusdo, espectro na regido do
infravermelho discutido a pagina 49 e difracdo de raios-X em monocristais,
apresentado a pagina 66. Ponto de fusdo: 237 °C
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5.2 SINTESE DOS COMPLEXOS

5.2.1 Sintese do complexo Salicilaldeido-4-Feniltiossemicarbazida Ni**
(complexo 1)

| Ni (CH3COO), . » H,0
o | - |

\NH MeOH / Na°/ Py O-—"\|“

S%NH ‘@ Py

Esquema 9: Sintese do composto Salicilaldeido-4-Feniltiossemicarbazida com metais de Ni*".

Para sintese do complexo (1), um composto inédito na literatura, realizou-se
a desprotonacéao prévia do ligante Salicilaldeido-4-Feniltiossemicarbazida (Ligante 4)
com Na® em metanol e acetonitrila, e misturou-se o acetato de niquel (Il) di-hidratado
na proporcao 1:1, como descrito a seguir.

Em um erlenmeyer de 100 mL dissolveu-se 0,15 g do ligante em 7 mL de
metanol e 4 mL de acetonitrila. A esta mistura adiciona-se uma pequenissima
quantidade de Na®°, observando uma répida alteragéo da coloracéo de laranja claro
para marrom escuro, devido a desprotonacao pelo metanolato de sédio no ligante.
Na mesma solugdo foi adicionado 1,376 g de acetato de niquel, cuja mistura ficou
sob agitacdo por uma hora. Em seguida, adicionou-se 1 mL de piridina a solugéo
que ficou sob forte agitacdo por mais duas horas. Ao término da sintese, a solugéao
permaneceu marrom escuro.

Filtrou-se a solucéo e do filtrado separou-se diversas aliquotas, onde foram
feitos testes de cristalizacdo, para lenta evaporagdo dos solventes, tais como:
piridina, picolina, acetona, DMF, hexano, THF, tolueno, acetona, acetato de etila,
éter etilico, éter de petroleo, cloroférmio, etc. A formagao de cristais vermelhos foi
observada sob éter de petréleo, aptos para analise em difracao de raios-X.

O composto foi caracterizado por ponto de fusdo, espectro na regido do
infravermelho discutido a pagina 52 e difracdo de raios-X em monocristais,

apresentado a pagina 59.
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5.2.2 Sintese dos complexos de Pb®** com 4-feniltiossemicarbazida isatina

NH
@

H

A b N0y, @CL\
N HN THF /Na°/ Py T
“oH—NH

Q/

NH

Esquema 10: Sintese do composto 4-feniltiossemicarbazida isatina com o metal de Pb**

como ligante (Complexo 2)

Para a sintese do complexo (2), composto inédito na literatura, realizou-se a
reacdo com o ligante 4-feniltiossemicarbazida isatina (ligante 5) previamente
desprotonado com Na°em THF, com nitrato de Pb?* na proporcdo 1:1 dos reagentes
como descrito a seguir.

Dissolveu-se 0,15 g do ligante em 9 mL de THF. A esta solugéo adicionou-se
uma pequenissima quantidade de Na® observando uma rapida alteracdo da
coloragdo de laranja para um laranja avermelhado, devido a desprotonagéo do
ligante. Sobre a mesma solugao foi adicionado 0,167 g de nitrato de chumbo, e 14
mL de tetraidrofurano, para uma melhor dissolugao dos reagentes.

Apo6s a homogeneizagao da mistura foi adicionado 1 mL de piridina, mantido
sob agitacao por cerca de 4 h. Filtrou-se a solugéo e do filtrado foram separadas
aliquotas para lenta evaporacao para testes de cristalizacdo com diversos solventes,
tais como: piridina, picolina, acetona, DMF, hexano, THF, tolueno, acetona, acetato
de etila, éter etilico, éter de petréleo, cloroférmio, metanol, etanol, etc e também com
o filtrado puro, onde se observou a formacao de cristais alaranjados. Ponto de fusao:
199 °C

O composto foi caracterizado por ponto de fusdo, espectro na regido do
infravermelho discutido a pagina 54 e difracdo de raios-x em monocristais

apresentado a pagina 74.



41

5.2.3 Sintese dos complexos de Ni** e Zn** com 4-feniltiossemicarbazida
isatina como ligante (Complexo 3 e 4, respectivamente)

Para as sinteses dos complexos com acetato de Ni* (complexo 3) e Zn?**
(complexo 4) com o ligante 5, os reagentes foram dissolvidos em tetraidrofurano e o
ligante desprotonado com Na°, as misturas foram mantidas sob agitacao por 4-5 h.
Os produtos sélidos isolados estdo em fase de cristalizagdo por lenta evaporagéo,
com misturas de solventes e uso de outros ligantes estratégicos como piridina,
dimetilformamida etc. O ponto de fusdo dos preciptados de Ni** e Zn*, foram
respectivamente, 277 °C e 300 °C. Desta forma nos restringiremos apenas a
discussdo dos espectros na regido do infravermelho (pagina 55) para os produtos
obtidos dos mesmos.
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6. RESULTADOS E DISCUSSAO

6.1 ESPECTROSCOPIA NA REGIAO DO INFRAVERMELHO

A espectroscopia de absor¢do no infravermelho (IR) mede a quantidade de
radiagdo absorvida por moléculas na regidao do IV, em fungdo da freqiéncia. A
andlise por espectroscopia na regidao do infravermelho para os compostos
nitrogenados oferece importantes informagbes. A condicdo para que ocorra
absorcao da radiacao infravermelha é que haja variagdo do momento de dipolo
elétrico da molécula como conseqiiéncia de seu movimento vibracional ou rotacional
(o momento de dipolo é determinado pela magnitude da diferenca de carga e a
distancia entre dois centros de carga).

Um espectro de infravermelho é tido como uma “impresséao digital da molécula”,
devido ao fato de termos uma grande quantidade de bandas de absorcéo, pois
permite a caracterizacdo das moléculas e dos complexos formados por estas
espécies ligantes, sendo mais utilizado para identificar a presenca de grupos
funcionais na molécula (Silverstein et al., 2007).

Compostos oximas e tiossemicarbazonas e seus complexos possuem bandas
caracteristicas na regido do infravermelho. As principais bandas caracteristicas de
ligantes oximas e tiossemicarbazonas sé&o dos estiramentos H-O, C=N, N-H, C=S
que aparecem em torno de 3650-3200, 1690-1640, 3500-3100 e 1420-700 cm’
(Silverstein et al., 2007), respectivamente. Quando compostos oximas e
tiossemicarbazonas interagem com centros metalicos esperam-se perturbacoes
nestas bandas pelo deslocamento, surgimento e/ou desaparecimento de algumas

delas.

6.1.1 ESPECTROS NA REGIAO DO INFRAVERMELHO PARA OS COMPOSTOS
LIGANTES

6.1.1.1 Composto 3-(fenil-hidrazona) 2-butanona oxima (Ligante 1)

O espectro no infravermelho para o composto 3-(fenil-hidrazona) 2-butanona

oxima (Ligante 1), uma estrutura inédita, ainda n&o descrita na literatura, é
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apresentado na Figura 25, onde pode-se observar bandas intensas consideradas
caracteristicas dos grupos funcionais desta estrutura.

A banda de maior interesse é a que caracteriza as ligacoes O—H, sendo esta
banda particularmente importante porque, havendo desprotonacdo do ligante, a
auséncia deste hidrogénio e a coordenagcdo com o centro metalico envolvem,
necessariamente, o desaparecimento desta banda.

O espectro de absorgao na regido do infravermelho entre 4500 e 500cm™ de
deste composto foi feito por refletancia difusa, em KBr.
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Figura 25: Espectro na regiao do infravermelho da 3-(fenil-hidrazona) 2-butanona oxima.

Para melhor analisarmos o espectro deste ligante podemos comparar as
bandas observadas com as bandas de ligantes oximas/tiossemicarbazona
semelhantes, descritas na literatura, por Reddy et al (2003) (Figura 26), com
ligagbes O-H, C=N, N-H, ligacées no anel aromatico monossubstituido, as ligagdes
C=C, do anel aromatico e Caom—N.
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HON N—N—=C—

Figura 26: Estrutura molecular 1-fenil-1,2-propanodiona-2-oxima tiossemicarbazona (PPDOT)

As atribuicbes e comparacdes das principais bandas detectadas para o

ligante 1 sdo apresentadas na tabela 6.

TABELA 6: Comparagdo das bandas de infravermelho das principais bandas descritas por
Reddy et al (2003) e Pavia et al (2001) as bandas deste trabalho

Atribuicao Intensidade Literatura (cm™) Trabalho atual (cm™)
v O-H f 3419 3534
v N-H F 3348 3346
v C=N MF 1609 1591
v anel arom. mono f 1667-2000 1663-1786
v C=C f 1475-1600 1500
v Carom=N f 1000-1250 1247

Onde: MF = muito forte, F = forte, M = média, f = fraca

Pode-se observar que as bandas atribuidas ao ligante do trabalho de maior

interesse concordam com as bandas do ligante de Reddy et al e Pavia et al.
6.1.1.2 Composto 3-(tiosemicarbazona)-2-butanona oxima (Ligante 2)

O espectro de infravermelho para o composto 3-(tiosemicarbazona)-2-
butanona oxima (Ligante 2) esta representado na Figura 27. Pode-se comparar as
bandas obtidas com as bandas descritas na literatura, por Casas et al (1997) para
este composto.

O espectro de absorcao na regido do infravermelho entre 4500 e 500cm™ de

deste composto foi feito por refletancia difusa, em KBr.
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Figura 27: Espectro na regido do infravermelho da 3-(tiosemicarbazona)-2-butanona oxima
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O espectro da oxima 3-(tiosemicarbazona)-2-butanona evidencia o sucesso

da sintese do ligante devido a localizagdo de bandas caracteristicas para estas

ligagbes. Os estiramentos caracterizados para o reconhecimento dos grupos

funcionais aqui destacados sdo: v (C=N) 1491 cm™, v (C=S) 847 cm™ e v (N-H) 3414

cm™, acredita-se que houve superposicdo de picos, pois ndo foi identificado o pico
caracteristico do grupamento (OH). Além destes valores podemos mencionar o
grupamento — NH,, encontrado na Tabela 7.

As atribuicdes e comparagdes das principais bandas detectadas para o
Ligante 2 s&o apresentadas na Tabela 7.

TABELA 7: Comparagéo das bandas de infravermelho entre as principais bandas descritas
por Casas et al (1997) e Pavia et al (2001) e as bandas deste trabalho.

Atribuicao Intensidade Literatura (cm) Trabalho atual (cm™)
v C=N MF 1600 1491
v C=S f 830 847
v N-H M 3440 3414
v O-H - 3240 *
v - NH, M 3155 3156 e 3235

Onde: MF = muito forte, F = forte, M = média, f = fraca / *houve superposi¢éo de picos
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O interesse nestas bandas em especial, deve-se ao fato dos sitios de
coordenacao estarem localizados nos atomos O, N, S e sua interagcdo com o centro
metdlico que deve promover o desaparecimento da banda da hidroxila ligada ao
nitrogénio azometina, ou ainda o deslocamento de algumas delas. Pode-se observar
que as bandas atribuidas ao ligante do trabalho se aproximam das bandas do ligante
descrito por Casas et al (1997), o que confirma a obtencao do ligante.

6.1.1.3 Composto 3-[(2,4 dinitrofenil) hidrazina] butan-2-ona oxima (Ligante 3)

O espectro na regidao do infravermelho para o composto ja descrito na
literatura por Hanife Saracoglu et al (2004), 3-[(2,4 dinitrofenil) hidrazina] butan-2-ona
oxima (Ligante 3), € apresentado na Figura 28, onde se pode observar bandas
intensas consideradas caracteristicas dos grupos funcionais desta estrutura.

As atribuicbes e comparagdes das principais bandas detectadas para o
ligante 3 sdo apresentadas na Tabela 8.

O espectro de absorgao na regido do infravermelho entre 4500 e 500cm™ de

deste composto foi feito por refletancia difusa, em KBr.
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Figura 28: Espectro na regido do infravermelho da 3-[(2,4 dinitrofenil) hidrazina] butan-2-ona oxima
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As atribuicbes e comparacdes das principais bandas detectadas para o

Ligante 3 sdo apresentadas na Tabela 8.

Tabela 8: Comparagéo das bandas de infravermelho entre as principais bandas descritas por

®

Beraldo et al (2007) e Pavia et al (2001) as bandas deste trabalho.

Atribuigao Intensidade Literatura (cm™) Trabalho atual (cm™)
v C=N F 1590 1614
v N-H M 3182 3107
v O-H F - 3296
v -NO, MF 1330 1309
v C-NO, f 819 833
v C=C m 1475-1600 1514

Onde: MF = muito forte, F = forte, M = média, f = fraca / *A estrutura nao possui o grupamento —OH.

Pode-se observar que as bandas atribuidas ao ligante do trabalho se
aproximam com as bandas do ligante descrito por Beraldo et al., 2007 (Figura 29), o
que nos confirma a presenca dos grupos funcionais do ligante.

OuN e T ~y

Figura 29: Estrutura molecular do ligante DFT/BLYP/6-31G
6.1.1.4 Composto Salicilaldeido-4-Feniltiossemicarbazida (Ligante 4)

O espectro na regido do infravermelho para o composto Salicilaldeido-4-
Feniltiossemicarbazida (Ligante 4) esta representado na Figura 30. Pode-se
comparar as bandas do espectro com as bandas descritas na literatura, Kurup e
Seena (2008), para este composto.

O espectro de absorcdo na regido do infravermelho entre 4500 e 400cm’
para o ligante foi coletado com a amostra dispersa em pastilha de KBr.
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Figura 30: Espectro na regido do infravermelho do Salicilaldeido-4-Feniltiossemicarbazida

Na Tabela 9 apresenta-se a comparagao entre as principais bandas descritas
na literatura e as bandas observadas neste trabalho.

TABELA 9: Comparagdo das bandas de infravermelho entre as principais bandas de
absorgao descritas por Kurup e Seena (2008) e Pavia et al (2001) e as bandas neste
trabalho.

Atribuigao Intensidade Literatura (cm™") Trabalho atual (cm™)

v C=N MF 1613 1541
v C=S M 874 891

v N-H F 3146 3150
v O-H F * 3150
v C-0 M 1255 1207
v N-N F 1149 1210
v C=C 1475-1600 1600

* Nao foi mencionado no artigo

Onde: MF = muito forte, F = forte, M = média, f = fraca

As bandas de maior interesse no espectro de infravermelho do ligante e que
sdo fundamentais para o reconhecimento dos grupamentos sdo correspondentes
aos estiramentos das ligagdes envolvendo O, N, S: v (N-N) 1210 cm™, v (C=S) 891
cm”, v (C=N) 1541 cm™, v (-OH) 3150 cm™. Outras bandas também podem ser

analisadas como as ligagées v (C=C) 1600cm™’, do anel aromatico.
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6.1.1.5 Composto 4-feniltiossemicarbazida isatina (Ligante 5)

O espectro na regiao do infravermelho para o composto 4-
feniltiossemicarbazida isatina (Ligante 5) esta representado na Figura 31, onde
verifica-se as bandas intensas consideradas caracteristicas dos grupos funcionais
que determinam esta estrutura. Pode-se compara-las com as bandas descritas na
literatura, West et al (2000), para uma estrutura semelhante a sintetizada neste
trabalho.

O espectro de absorcdo na regido do infravermelho entre 4500 e 700cm’
para o ligante foi feito por refletancia difusa.
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Figura 31: Espectro na regido do infravermelho 4-feniltiossemicarbazida isatina

Para a atribuicdo de bandas deste composto o autor faz também uma
comparagdo com os comprimentos de ondas para isatina (Tabela 10), um dos
reagentes usados para a sintese do ligante, as bandas sdo apresentadas na tabela
a segquir.
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TABELA 10: Comparagédo das bandas de infravermelho entre as principais bandas de absorcéo
descritas por Dorokhtei et al (2003) e as bandas neste trabalho.

: -1
Atribuicao Intensidade - theratura_(cm ) Trabalho atual (cm™)
Isatina Ligante da
literatura
v C=N F - 1584 1541
v C=S M - 868 850
v N-H M 3195 * 3186
v C=0 F 1630 1690 1693
v C=C 1475-1600 1492 e 1462

Onde: MF = muito forte, F = forte, M = média, f = fraca / * Nao foi mencionado no artigo

As bandas de maior interesse no espectro de infravermelho do ligante e que
sdo fundamentais para sua caracterizacdo, sao correspondentes aos estiramentos
das ligagées envolvendo os atomos O, N, S, como segue: v (C=N) 1543 cm™, v
(C=S) 850 cm™, v (N-H) 3186 cm™ e v (C=0) 1693 cm™'. Outras bandas também
podem ser analisadas como: anel aromatico monossubstituido e as ligacées C=C do
anel aromatico.

O interesse nestas bandas em especial, deve-se ao fato dos sitios de
coordenacao estarem localizados nestes atomos (ONS) e sua interagdo com o
centro metalico deve promover o desaparecimento de bandas, ou ainda o
deslocamento de algumas delas. Nota-se que as bandas encontradas no trabalho
para o Ligante 5 sdo muito préximas as encontradas na literatura (Figura 32) para

um ligante semelhante.

S
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Figura 32: Estrutura molecular Hishexim
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6.2 ESPECTROS NA REGIAO DO INFRAVERMELHO DOS COMPLEXOS

Neste trabalho sdo discutidos quatro complexos incluindo os fons Ni**, Pb® e
Zn*? com ligantes oximas e tiossemicarbazonas, onde estes apresentam-se

desprotonados e formam complexos quelatos com os centros metalicos.
6.2.1 Complexo Salicilaldeido-4-Feniltiossemicarbazida de Ni** (Complexo 1)

O Complexo de Ni?* (1), foi obtido a partir da desprotonacdo com Na®, da
hidroxila do anel aromético e o hidrogénio da semicarbazida do Ligante 4 que atua
como anion. O espectro na regido do infravermelho para o complexo esta
representado na Figura 33.

A comparacéao direta entre 0 espectro do ligante livre (Figura 34) e o espectro
do complexo de Ni?* (Figura 33), mostra a supressdo da banda referente ao
estiramento (-OH), confirmada pela auséncia da absorcdo na regido de 3150 cm™ no
espectro do complexo. E o aparecimento de uma banda bem definida em 3352 cm™
atribuida ao v(N-H), do nitrogénio da fungao tioamida.

A desprotonacgéo do Ligante 4 implica na deslocalizacdo da carga eletrdnica
ao longo de (NNS), onde se pode esperar o deslocamento e/ou supressdo de
bandas.
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A Tabela 11, mostra de maneira comparativa as bandas na regiao do
infravermelho entre o ligante 4 livre e as principais bandas de absorcao atribuidas

aos estiramentos observados no espectro do complexo de Ni(ll).

TABELA 11: Comparagao das bandas de infravermelho entre as principais
bandas de absorcao do ligante livre e complexo de NiZ*

Atribuigao Ligante 4 livre Complexo (1)
v C=N 1541 1603
v C=S 891 756
v N-Hiioamida 2996 3352
v O-H 3150 -
v C-0 1207 1215

As principais bandas do espectro na regido do infravermelho para o
complexo 1 sdo: v (C=N) 1603 cm™, v (C=S) 756 cm™, v (N-H) 3352 cm™, v (C-O)
1215 cm™. Com estas andlises pode-se dizer que a supressdo da banda v (N-H) no
complexo, aparecimento e/ou deslocamento de bandas quando comparadas ao
espectro do ligante livre, fornecem os dados conclusivos para a confirmacédo da
obtencdo do complexo, aliada pela estrutura cristalina inédita resolvida por difragdo
de raios-X em monocristais para o complexo de Ni?* que possui ainda um ligante
piridina, apresentada na pagina 59.

6.2.2 Complexos 4-feniltiossemicarbazida isatina Pb* (Complexo 2),
Ni?* (complexo 3) e Zn?** (complexo 4),

Os espectros de infravermelho dos complexos de Pb** (Figura 35), Ni**
(Figura 36) e Zn®* (Figura 37), foram obtidos a partir dos preciptados da reacéo.
Mediante desprotonacao do Ligante 5 com Na®, onde o nitrogénio (-NH) da cadeia
perde o hidrogénio provocando a deslocalizacdo de carga ao longo da cadeia
estabelecida pelos atomos (CNNCS) do fragmento isatina/tiossemicarbazida,
permitindo a melhor disponibilidade eletrbnica para que estes sitios atuem como
doadores de elétrons ao centro metalico. Na Tabela 12 faz-se uma comparacao das
bandas na regido do infravermelho para estes compostos onde se pode observar
que para estes complexos houve um deslocamento nas bandas comparadas com o

Ligante 5 livre.
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TABELA 12: Comparacio entre as bandas na regido do infravermelho dos complexos de Pb**, Ni*
e Zn** com o ligante (5) deste trabalho.

Atribuicdo Ligante 5 Complexo Pb** Complexo Ni** Complexo Zn**
(2) (3) (4)
v C=N 1543 1518 1524 1521
v C=S 742 937 947 960
v N-H 3176 3217 3387 3421
v C=0 1693 1659 1653 1653
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Figura 35: Espectro no infravermelho do Complexo 2 (Pb*).
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Com estas comparacoes pode-se dizer que o deslocamento de bandas
quando comparadas ao espectro do ligante livre, fornecem fortes indicagcbes para a
confirmacado da obtencdo dos complexos. Aliada a estrutura cristalina obtida por

difrag@o de raios-X em monocristais para 0 complexo 2, descrita a pagina 66.
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6.3 Discussao das Estruturas Cristalinas / Moleculares

6.3.1 Dados da coleta e determinacao da estrutura cristalina e molecular do
complexo 1, Salicilaldeido-4-feniltiosemicarbazonato-(piridina)niquel(ll)

O complexo [CosH21NsNiOS] (1) foi obtido na forma de cristais vermelhos a
partir da evaporacao lenta da solugao-méae da reagao, contendo piridina e metanol.
Um monocristal de dimensdes 0,28 x 0,07 x 0,05 mm (Figura 39), foi isolado e fixado
em um fio de vidro, e submetido a coleta de dados (Tabela 13) de difracao de raios-
X em monocristais, a temperatura ambiente (20°C) com um difratdmetro Bruker CCD
X8 Kappa Apex Il.

M

!

Figura 39: Representacdo do monocristal referente ao complexo

Os parametros da cela unitaria foram obtidos com base no refinamento de 25
reflexdes obtidas em diferentes quadrantes da esfera de Ewald, incluindo a regido
de varredura angular 6 = 1,98 a 30,08° e refinada pelos Métodos Diretos através do
programa SHELXL97 (1997), o refinamento dos dados (2005), incluiu fatores
estruturais minimos-quadrados, matriz completa incluindo F2.

A redugdo dos dados e a corregdo de absorgdo envolveram os programas
SAINT (2004) e SADABS (1996), respectivamente. Os atomos de hidrogénio foram

obtidos geometricamente.
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TABELA 13: Dados da coleta de intensidade do refinamento da estrutura cristalina e molecular do

complexo (1). Desvio padrao entre parénteses.

Férmula empirica

Peso molecular

Temperatura

Comprimento de onda/Radiagéao
Sistema cristalino

Grupo espacial

Parametros da cela unitaria

Volume

Numero de férmulas elementares (Z)
Densidade (calculada)

Coeficiente de absorcao

F(000)
Regiao angular de varredura
para coleta de dados

Regiao de indices

Reflexdes coletadas

Reflexdes independentes
Completeness to theta = 30.08°
Transmissdo maxima e minima
Método de refinamento

Dados / Restricbes / Parametros
S, indice de confianga incluindo F2

[ndices finais de discordancia [/ > 20 (/)]
Indices finais de discordancia

(todo as reflexdes)

Densidade eletronica residual

(max e min)

CaoH16N4NIOS
542,84g

293(2) K

0,71073 A
Monoclinico
P2,/m
a=128211(2) A
b = 5,73370(10) A
c = 23,9950(4) A
1730,98(5) A’
3

1,562 mg/m
1,257 mm’
840

a=90°
B =101,0910(10)°
Y =90°

1.98 a2 30.08°.
-16<h=<18,-8<k<5,-30<1<33

17745

4981 [R(int) = 0,0273]

98.2 %

0,9398 e 0,7197

Matrix completa, minimos quadrados sobre F2
4981/0/243

1.010

R; = 0,0320, wR, = 0,0888

R =0,0491, wR, = 0,0991

0.2626-0,384 A"

6.3.1.1 Discussao da estrutura cristalina e molecular do Complexo (1)

O complexo neutro de sistema cristalino monoclinico apresenta apenas um

unico plano de simetria, pertinente ao grupo espacial P2;/m, reunindo 3 férmulas

elementares na cela unitdria. Possui trés eixos cristalograficos, todos com

comprimentos diferentes (a#b#c). Dois eixos formam um angulo obliquo entre si,
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sendo o terceiro perpendicular ao plano formado pelos outros dois. A figura 40
abaixo mostra a representacao com elipséides térmicos da estrutura molecular do

complexo 1:

M4

C1 G20 o

CA1 19
@

c18

Figura 40: Projegao da estrutura molecular do Complexo de Niquel (1), com elipsoides
térmicos representados com um nivel de probabilidade de 50%.

A estrutura molecular do Complexo (1) compde-se de um centro metalico
(Ni**) com nUmero de coordenacdo 4, o ligante salicilicoaldeido (N)4 —
feniltiossemicarbazona atua como ligante tridentado com &atomos doadores ONS
relatado e sintetizado na literatura por Seena (2008) e uma molécula de piridina
atuando como co-ligante.

A geometria em torno do centro metalico é quadrada planar determinada
pelos atomos oxigénio (O1) da hidroxila do anel fenilico do ligante desprotonado,
nitrogénio azometina (N1), enxofre (S1) do fragmento tiocarbonila e pelo nitrogénio
(N4) do co-ligante piridina que completa a esfera de coordenacao do metal, onde
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podemos comprovar através da soma dos angulos internos que envolvem 362,14°
(Tabela 14), desviando muito pouco da soma ideal de 360° para uma geometria
quadrado plano, na tabela abaixo podemos observar a soma dos angulos internos

em torno do centro metalico.

TABELA 14: Soma dos angulos internos obtidos para o complexo 1

Configuracao atomica Angulo interno em (9)
N(1) = Ni—O(1) 95.76(6)
O(1) —Ni(1) = N(4) 85.90(5)
N(1) — Ni — S(1) 87.10(5)
N(4) — Ni — §(1) 91.38(4)
Soma dos angulos internos 362.14

O comprimento de ligagdo observado entre o atomo de O(1)-C(2) no
complexo é 1,358(3) A e do ligante livre é de 1,318(2) A (Seena et al., 2008) o que
indica um alongamento desta ligacdo ao ser coordenado ao metal na forma
desprotonada. Pode-se notar que o comprimento de ligagdao entre N1-N2 da
azometina no ligante livre é de 1,378(3) A, ja no complexo houve um alongamento
na ligagcdo 1,395(2) A, devido a coordenacdo do N1 ao centro metalico. No ligante
livre a ligagdo (S=C) apresenta comprimento de ligagdo 1,680(2) A e no complexo de
1,732(16) A, estas informagdes sdo corroboradas pelas as bandas observadas no
espectro de infravermelho, pois se observa um deslocamento da banda de
estiramento (S=C) 891 cm™ (ligante livre) para a regido (S=C) 756 cm'no espectro
do complexo, que é justificada pela deslocalizagdo dos elétrons 1 para a cadeia
azometinica, no ligante desprotonado, provocando este alongamento da ligagdo S-C
quando coordenado pelo centro metdlico. Outra evidéncia encontrada estd na
ligacdo entre o N(2)-H(2A) no ligante livie de comprimento 0,86(3) A que ndo é
detectada no complexo devido a desprotonagao e coordenacao do ligante ao centro
metalico.

Abaixo apresentamos uma tabela (Tabela 15) comparativa entre os
comprimentos de ligagao do ligante livre, os comprimentos de ligacao dos complexos
de Ni?* da literatura e da estrutura inédita apresentada neste trabalho. Salientando a
diferenca entre o trabalho da literatura € 0 nosso que apresenta como co-ligante
uma molécula de piridina. No trabalho de Garcia et al., 1985 o co-ligante é uma

molécula neutra de amoénia.



TABELA 15: Quadro comparatlvo entre os principais comprimentos de ligagdo do
_ligante livre e o complexo de Ni?* da literatura e no trabalho.

2+

Ligante livre Complexo de Ni** Complexo de Ni

(Literatura) (Neste trabalho)
S(1)-C(8) 1,680(2) 1,717(9) 1,7432(16)
N(1)-C(7) 1,276(3) 1,316(10) 1,305(2)
N(1)-N(2) 1,378(3) 1,393(9) 1,395(2)
N(2)-C(8) 1,353(3) 1,333(10) 1,295(2)
0(1)-C(2) 1,358(3) 1,339(11) 1,318(2)
N(3)-C(9) 1,417(3) 1,423(10) 1,402(2)
N(3)-H(3A) 0,78(3) * 0,74(2)
C(8)-N(3) 1,324(3) 1,357(10) 1,371(2)
N(2)-H(2A) 0,89(3) - -

Os angulos de ligagdo no complexo 1, N(2)-C(8)-N(3) e N(2)-C(8)-S(1) que
sdo 120,28(15)° e 122,34(13)°, respectivamente, comparados aos do ligante livre
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115,7(2)° e 119,45(19)? vém incrementar dados referentes a deslocalizacao da carga

ao longo da cadeia. Segue abaixo na tabela 16 as principais distancias e angulos de

ligacao no complexo 1.

TABELA 16: Principais angulos e distancias da ligacdo

Distancia de ligacées (A)

Angulos de ligagées(®)

Ni(1)-N(1) 1.8480(14)
Ni(1)-0(1) 1.8631(12)
Ni(1)-N(4) 1.9105(14)
Ni(1)-S(1) 2.1549(5)
S(1)-C(8) 1.7432(16)
C(2)-0(1) 1.318(2)
C(2)-C(3) 1.402(3)
C(2)-c(1) 1.414(2)
C(1)-C(7) 1.414(2)
C(1)-C(6) 1.415(2)
C(8)-N(2) 1.295(2)
C(8)-N(3) 1.371(2)
N(2)-N(1) 1.395(2)
C(9)-C(10) 1.386(2)
C(9)-C(14) 1.395(2)
C(9)-N(3) 1.402(2)
N(4)-C(16) 1.340(2)
N(4)-C(20) 1.340(2)
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91.38(4)

95.60(6)
119.25(16)
122.96(16)
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117.38(16)
127.21(11)
118.00(15)
123.08(12)



N(1)-C(7) 1.305(2) | C(20)-N(4)-Ni(1) 118.77(12)

N(3)-H(3A) 0.74(2) | N(4)-C(16)-C(17) 122.27(17)
N(4)-C(16)-H(16) 118.9
N(4)-C(20)-C(19) 122.32(17)
N(4)-C(20)-H(20) 118.8
C(7)-N(1)-N(2) 112.77(14)
C(7)-N(1)-Ni(1) 124.89(12)
N(2)-N(1)-Ni(1) 122.33(11)
C(8)-N(3)-C(9) 128.95(15)
C(8)-N(3)-H(3A) 118.5(19)
C(9)-N(3)-H(3A) 112.0(19)
N(1)-C(7)-C(1) 126.55(16)
N(1)-C(7)-H(7) 117.7(12)
C(1)-C(7)-H(7) 115.7(12)
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Na estrutura cristalina do complexo 1, as possibilidades de interacdes inter e

intramoleculares sdo apresentadas na figura abaixo (Figura 41) levando a formacao

de estruturas dimeras.
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Figura 41: Possibilidade de interagdes inter e intramolecular no complexo (1)
[Codigo de simetria (i) 1-x, 2-y,-Z]
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As cadeias de moléculas destacadas na figura relacionam-se através de
ligagOes de hidrogénio intermoleculares (N-H---S), com anéis de 5 e 6 membros que
se repetem por translacdo por uma unidade de b e c, envolvendo o ligante
tiossemicarbazona da molécula de referéncia e o fragmento da molécula operada
pelo cédigo de simetria (i) 1-x, 2-y,-z: [N(3)---S(1) = 3,5838(17) A e N(3) — H(3A)---
S(1) = 160,91(19) A ] (Tabela 17).

TABELA 17: Comprimento e angulos para as ligagdes de hidrogénio intra e intermoleculares no
complexo 1

Doador (D) H Aceptor (A) D--H(A) H--A(A) D--A(A) D---H---A(A)
N(3) H (3A) S(1) 0,781(19) 2,84(2) 3,5838(17) 160,9(19)
C(10) H(10) N(2) 0,93 2,23 2,838(2) 122

Simultaneamente ocorrem interagbes intramoleculares de ligagdes de
hidrogénio nao-classicas (C-H---N) envolvendo o C-H do anel aromatico presente no
fragmento da 4-feniltiossemicarbazida da molécula com um atomo de nitrogénio
deste mesmo fragmento a uma distancia de 2,838(2) A. Especificamente estio
envolvidos os atomos C(10)-H(10) e o atomo N(2) da molécula operada pelo codigo
de simetria (i) 1-x, 2-y,-z: [C(10)---N(2) = 2,838(2) A e C(10) — H(10)---N(2) = 1229].
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6.3.2 Dados da coleta e determinacao da estrutura cristalina e molecular do
ligante 5; 4-feniltiossemicarbazida-isatina [C15H12N4OS]

O cristal do ligante 5, 4-feniltiossemicarbazida-isatina de sistema cristalino
monoclinico, [C15H12N4OS] foi obtido na forma de um monocristal alaranjado a partir
da evaporacao lenta da solugdo-mae da reacao contendo THF. Um monocristal de
dimensdes 0,38 x 0,12 x 0,10 mm, foi isolado e fixado em um fio de vidro, e
submetido a coleta de dados de difracdo a temperatura ambiente (20 °C) com um
difratbmetro Bruker CCD X8 Kappa Apex II.

Os parametros da cela unitaria foram obtidos com base no refinamento de 25
reflexdes obtidas em diferentes quadrantes da esfera de Ewald, incluindo a regido
de varredura angular 6 = 1,91 a 29,95° e refinada pelos Métodos Diretos através do
programa SHELXL97 (1997) e o refinamento dos dados (2005), incluiu fatores
estruturais minimos-quadrados, matriz completa incluindo F2.

A reducédo dos dados e a correcdo de absorcao envolveram os programas
SAINT (2004) e SADABS (1996), respectivamente. Os atomos de hidrogénio foram

obtidos geometricamente.
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TABELA 18: Dados da coleta de intensidades e do refinamento da estrutura cristalina/molecular 4-
feniltiossemicarbazida isatina de sistema cristalino. Desvios padrdo entre parénteses.

Férmula Empirica
Peso Molecular (g/mol)
Temperatura
Radiagao empregada
Sistema Cristalino
Grupo Espacial

Parametros da Cela

Volume (A%)
Numero de Férmulas Elementares (2)
Densidade Calculada (mg/m)

Coeficiente Linear de Absorgao (mm_1)
F(000)

Dimensoes do Cristal (mms)

Regiao de Varredura Angular (6)

indices de Varredura

Numero de Reflexes Coletadas

Numero de Reflexdes Independentes
Completeness to theta = 29.95°
Transmiss&o maxima e minimo

Método de refinamento
Dados/Restricoes/Parametros

S, indice de confianga incluindo F2
indices de Discordancia Finais [| > 2 o (1)]
R indices (all data)

Coeficiente de extingdo

Densidade Eletrénica Residual (AG)

C1sH12N,OS
296.35

293(2) K
0.71073 A
Monoclinico
P2,/c
a=6.3227(2) A
b =15.7973(7) A
c=14.4572(6) A
1440.61(10)

4

1.366

0.228

616

0.38 x 0.12 x 0.10
1.91 a2 29.95°.
-8shs<7,-22<sk<22,-20<1<20
15772

4175 [R(int) = 0.0305]

99.9 %

0.9775 and 0.9182

a=90°
B=93.9330(10)°
y=90°

Full-matrix least-quares on F2
4175/0/203

1.032

R; = 0.0520, wR; = 0.1471

R; =0.1018, wR, = 0.1885
0.022(4)

0.373 e -0.557

6.3.2.1 Discussao da estrutura cristalina e molecular do Ligante 5

O ligante 4-feniltiossemicarbazida isatina de sistema cristalino monoclinico

apresenta um unico plano de simetria, pertinente ao grupo espacial P24/c, reunindo 4

férmulas elementares dentro da cela unitaria que possui dois eixos cristalograficos,

obliquos entre si, todos com comprimentos diferentes. A Figura 42 abaixo mostra
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projecao da estrutura molecular do ligante e as coordenadas atbmicas dos atomos
nao-hidrogendides juntamente com elipsdides térmicas representadas com nivel de
probabilidade de 50%.

C15 &L
C13
C16
C19
- INL
T e
c11
N18
C12
H3 :
op M =) S1

Figura 42: Projecao da estrutura molecular do ligante 4-feniltiossemicarbazida isatina, com
elipsoides térmicos representados com um nivel de probabilidade de 50%.

Na estrutura cristalina, uma das possibilidades de interagdes intermoleculares
€ apresentada na Figura 43 que leva a uma estrutura dimera. As moléculas
destacadas nesta figura relacionam-se através de ligagdes de hidrogénio
intermoleculares  (N-H---O). A auto-associacdo de moléculas  (4-fenil
tiossemicarbazida isatina) em dimeros ocorre através da ligagdo de hidrogénio
N18-H3.-O1’= 2.907(2)A, angulo 177(2)2, cujo o codigo de simetria é (): 4-x, 1-y, 1-
z. Na Tabela 19, apresentaremos as principais distancias e angulos de ligacao.

Os angulos de torsdo observados entre os fragmentos isatina e 4-
feniltiossemicarbazida demonstram a proximidade da planaridade total da molécula.
O angulo entre o fragmento isatina [C17-C19N18C12C11N11])/[N12C1N1C41-C46]
fragmento 4-feniltiossemicarbazida € 2,47(0,06)°, aliado ao valor do desvio médio
quadratico, rms, referente ao desvio da planaridade destes fragmentos (rms=0,0166)
e (rms=0,0152) respectivamente, confirmam que a estrutura do Ligante 5 é
praticamente plana.
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Figura 43: Auto-associagao de moléculas (4-feniltiossemicarbazida isatina) em dimeros através da
ligagdo de hidrogénio N18-H3---O1’; cddigo de simetria (*): 4-x, 1-y, 1-z.
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TABELA 19: Valores de angulos de ligacao e distancia de ligagdes
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A Figura 44 apresenta um arranjo de trés moléculas do ligante, presentes na

cela elementar na direcao [100]. O dimero 1 gera a unidade molecular 2 por um eixo

de

rotacdo secundario com as coordenadas [1/4,0,0] e paralelo ao eixo
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cristalografico b seguido de uma translagdo por meia unidade do modulo de b. A
molécula 3 é equivalente a molécula 2 pela mesma operacao de simetria, resultando
uma equivaléncia entre as moléculas 1 e 3 através de um eixo axial de rotagao-

translagéo 2y com as coordenadas [1/4,0,0] paralelo ao eixo cristalogréfico b.

Figura 44: Projecao do contetido da cela elementar na diregdo [100].
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6.3.2.2 Discussao da estrutura cristalina e molecular do complexo 2, di-4-
feniltiossemicarbazida-isatina-chumbo(ll)

O complexo neutro de sistema cristalino monoclinico apresenta simetria,
pertinente ao grupo espacial C2/c, reunindo quatro férmulas elementares na cela
unitaria. Possuem trés eixos cristalograficos, todos com comprimentos diferentes
(a#b#c).

perpendicular ao plano formado pelos outros dois.

Dois eixos formam um angulo obliquo entre si, sendo o terceiro

TABELA 20: Dados da coleta de intensidade do refinamento da estrutura cristalina e molecular do

complexo (2). Desvio padrao entre parénteses.

Férmula Empirica
Peso molecular (g/mol)
Temperatura
Comprimento de onda
Sistema Cristalino
Grupo Espacial
Paréametros da Cela

Volume ( A3)
Numeros de formulas elementares (Z)

Densidade Calculada (mg/ms)

Coeficiente linear de Absorcéo (mm'1)
F(000)

Dimensdes do Cristal (mm)

Regiéo de Varredura Angular (8)
indices de varredura

Numero de reflexdes coletadas
Numero de refelexdes independenetes
Completeness to theta = 29.98°

Transmissao maximo e minimo

Método de refinamento

Dados / Restrigdes / Parametros Refinados

S, indice de confianga incluindo F2
indices de discordancia finais [I>20(1)]
indices de discordancia finais

Densidade eletronica Residual (A'3)

CooHs4N2405Pb3Se
2413.50

295(2) K
0.71073 A
Monoclinico

C2/c
a=37.9747(6) A

) a=90°
b =9.51280(10) A
)

B =125.951(2)°.
y =90°

o

c=31.4378(5) A

9193.5(2)
4

1.744

5.686

4672
0.21x0.14 x 0.05

2.25 10 29.98°.
53<hs<53,-13sk<13,-44<|<44
86675

3352 [R(int) = 0.0894]

99.6 %

0.7680 e 0.3842

Full-matrix least-squares on F2
13352 /0 /591

1.026

R; = 0.0643, wR; = 0.1227

Ry =0.1714, wR, = 0.1492

1.563 e -2.345
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A estrutura molecular do complexo (2) compde-se de um centro metalico
(Pb1) de numero de coordenacdo 9, o que se mostra extremante irregular e com
namero de coordenagdo alto levando-se em consideragcdo as interacoes
intermoleculares (n-areno m e O1 da molécula vizinha), onde o ligante 4-fenil
tiossemicarbazida isatina atua como quelante tridentado com atomos doadores ONS.
Outra unidade independente com centro metélico representado por Pb2 coordenado
por duas moléculas ligantes do 4-feniltiossemicarbazona. Onde a geometria em
torno do centro metélico é determinada pelos atomos oxigénio (O1) do fragmento
isatina, nitrogénio azometina (N11) e pelo enxofre (S1) do fragmento
tiossemicarbazida. Segue abaixo (Tabela 21) os principais valores de angulo de

ligacOes e distancia de ligagdes.

TABELA 21: Principais valores de angulo de ligagdes e distancia de ligagdes.

Distancia de ligacoes (A) Angulo de ligacao (9)
C(37)-N(38) 1.36(3) N(38)-C(37)-C(36) 130(3)
C(39)-0(3) 1.224(18) N(38)-C(37)-C(32) 111.2(13)
C(39)-N(38) 1.369(14) 0(3)-C(39)-N(38) 123.9(19)
C(51)-N(2) 1.405(13) 0(3)-C(39)-C(31) 128.0(11)
C(61)-N(3) 1.417(15) N(38)-C(39)-C(31) 108.1(17)
0(1)-C(19) 1.225(12) C(56)-C(51)-N(2) 123.6(11)
0(2)-C(29) 1.241(9) C(52)-C(51)-N(2) 118.4(11)
0O(3)-Pb(1) 2.729(8) C(66)-C(61)-N(3) 115.6(18)
C(1)-N(1) 1.343(12) C(62)-C(61)-N(3) 122.6(16)
C(1)-N(12) 1.349(11) C(37)-N(38)-C(39) 109.6(18)
C(1)-S(1) 1.707(9) C(39)-0O(3)-Pb(1) 111.7(9)
C(2)-N(22) 1.343(10) N(1)-C(1)-N(12) 117.2(8)
C(2)-N(2) 1.354(12) N(1)-C(1)-S(1) 114.3(7)
C(2)-S(8) 1.711(10) N(12)-C(1)-S(1) 128.5(8)
C(3)-N(32) 1.341(13) N(22)-C(2)-N(2) 115.8(9)
C(3)-N(3) 1.367(14) N(22)-C(2)-S(8) 128.9(8)
C(3)-S(6) 1.729(10) N(2)-C(2)-S(8) 115.3(7)
C(11)-N(11) 1.317(10) N(32)-C(3)-N(3) 118.1(10)
C(17)-N(18) 1.396(14) N(32)-C(3)-S(6) 128.2(10)
C(19)-N(18) 1.378(12) N(3)-C(3)-S(6) 113.7(9)
C(21)-N(21) 1.298(9) N(11)-C(11)-C(12) 134.0(9)
C(27)-N(28) 1.429(11) N(11)-C(11)-C(19) 118.4(9)
C(29)-N(28) 1.358(10) C(16)-C(17)-N(18) 126.6(11)
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N(21)-Pb(1)-O(3) 138.6(3)
N(31)-Pb(1)-O(3) 64.0(3)
S(8)-Pb(1)-0(3) 80.6(2)
N(21)-Pb(1)-S(6) 78.43(16)
N(31)-Pb(1)-S(6) 66.7(2)
S(8)-Pb(1)-S(6) 91.97(9)
O(3)-Pb(1)-S(6) 130.7(2)
N(11)-Pb(2)-N(11)#1 128.5(3)
N(11)-Pb(2)-S(1)#1 79.11(19)
N(11)#1-Pb(2)-S(1)#1  67.71(17)
N(11)-Pb(2)-S(1) 67.71(17)
N(11)#1-Pb(2)-S(1) 79.11(19)
S(1)#1-Pb(2)-S(1) 98.36(18)

A cela unitaria compde-se de duas formulas moleculares de complexos
independentes. A unidade Pb1 é assimétrica, com simetria cristalografica local 1. A
unidade Pb2 apresenta o atomo de chumbo situado em uma posi¢ao cristalografica
especial no grupo espacial C2/c, no caso sobre um eixo cristalografico axial 2 (eixo
de rotagdo 2) com as coordenadas fracionarias para Pb2 [0,y,3/4]. Desta maneira,
esta unidade molecular Pb2 apresenta a simetria cristalografica local 2, de forma que
ela se completa com um ligante equivalente gerado a partir do primeiro operado por
uma rotacdo de 180°. Conforme a Figura 45.
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Figura 45: Cela unitaria compode-se de duas férmulas moleculares de complexos independentes.

Devido a estes aspectos, o conteudo da cela elementar apresenta Z= 4,
formula empirica CgoHs4N240gPb3Se, ou seja, a molécula com Pb2 agrega duas
moléculas Pb1 operadas por um eixo de rotacdo de ordem 2 entre si, conforme a
Figura 46.
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Figura 46: A sequéncia das moléculas do complexo conectadas, envolve uma proje¢ao na diregao
cristalografica [010]. A unidade Pb2 conecta-se a unidade Pb1 através da ligag&o polarizada O1...Pb1
=3,119(7) A.

O atomo Pb1 se conecta a unidade Pb1", através das interagées Pb1”-n?
areno T, Pb1...C24" = 3,712(7) A e Pb1...C25" = 3,617(10) A (cédigo de simetria ("):
-X, 2-y, 1-z). Estas interagbes sdo centrosimétricas em relagdo ao atomo Pb1", ou
seja, Pb1"...C24 e Pb1"...C25 (cbdigo de simetria ("): -x, 2-y, 1-z). Isto significa, que
os atomos C24" se relaciona com C24 e C25" se relaciona com C25 por inversao,
incluindo uma translacao de Bravais por 2 unidades do parametro de eixo b na
direcao cristalografica [010] e por uma unidade de parametro de eixo ¢ na direcao
cristalografica [001]. O ion Pb1 apresenta ainda uma interacao O1...Pb1 = 3,119(7)
A, onde o atomo O1 pertence a unidade independente formada por Pb2.

O atomo Pb2 por sua vez apresenta apenas duas unidades de ligante
desprotonadas completando sua esfera de coordenagéo.

A rede cristalina inclui uma molécula de agua de cristalizacao (suprimida nas
figuras), e cujos atomos de H ndo foram localizados adequadamente devido a baixa
qualidade do cristal.

A geometria é tdo incomum e irregular que podemos comprovar através da
soma dos angulos internos que envolvem 180,1°. Abaixo seguem alguns angulos
(Tabela 22) importantes na interagdo Pb(1)- n?areno 1. Onde a distancia do &tomo
Pb1 ao centro da ligagdo C24"-C25" ¢ 3,59 A.
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TABELA 22: Angulos internos

Configuracéo atémica Angulo interno em ()
C24"-Pb1-C25" 21,7(2)°
C24"-C25"-Pb1 83,1(6)°
C25"-C24"-Pb1 75,3(6)°

Soma dos angulos internos 180,1

Finalmente, esta interpretacdo se repete integralmente na unidade Pb1', pois
o atomo Pb2, relaciona a unidade Pb1 e Pb1' através do eixo de rotacao axial 2 (giro
de 180°da unidade Pb1 e Pb1' entre si); codigo de simetria ('): x, 2-y , V2+z.

A estrutura cristalina do complexo 2, por apresentar duas formas
independentes, como discutido anteriormente, confere ao ion Pb1 numero de
coordenacao 9 e a unidade Pb2 niumero de coordenacéo 6.

Cabe salientar, que também no ligante livre a ligacdo (S=C) apresenta
comprimento de ligagdo 1,651(2) A e no complexo de 1,707(9) A, estas informacdes
véem reafirmar a atribuicdo das bandas no espectro de infravermelho onde se
observa um deslocamento da banda de estiramento (S=C) 850 cm™ (ligante livre)
para a regido (S=C) 937 cm™ no complexo, e desta forma, podemos confirmar que a
deslocalizacao dos elétrons 1 para a cadeia azometinica, no ligante desprotonado,
provoca este alongamento da ligagdo S-C quando coordenado pelo centro metélico,
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7. CONCLUSOES

Diante dos objetivos propostos na introdugdo deste trabalho envolvendo a
sintese e caracterizagdo de ligantes oximas e tiossemicarbazonas e seus complexos,
conclui-se que:

I) Foram sintetizados cinco ligantes derivados de oximas, hidrazonas e
tiossemicarbazidas, bem como quatro complexos utilizando estes ligantes. Todos os
compostos foram caracterizados por espectros vibracionais de infravermelho, dentre
os quais o Ligante 1, o Ligante 5, os Complexos 1, 2, 3, 4 sdo inéditos, tendo suas
sinteses e estruturas descritas apenas do ligante 5 e complexos 1 e 2, pela primeira
vez neste trabalho.

Il) Os ligantes descritos foram encaminhados para testes biolégicos, e até o
momento podemos citar o artigo recentemente publicado (Puntel, G.O., Gubert, P.,
Peres, G.L., Bresolin, L., Rocha, J.B.T., Pereira, M.E., Carratu, V.S. e Soares, F.A.),
por nosso grupo, que discute as propriedades antioxidantes do Ligante 1, o que
inspira a continuidade dos testes para os demais ligantes e complexos obtidos.

lll) No que tange andlises estruturais por difracdo de raios-X em monocristais,
discutimos a estrutura do Ligante 5, inédito na literatura, em fungdo de néo
conseguirmos isolar monocristais aptos a esta andlise para os demais ligantes. E
discutimos, da mesma forma, as estruturas dos Complexos 1 e 2, em vista de nao
obtermos até o momento monocristais de qualidade para os demais complexos.

V) Para a estrutura cristalina do Complexo 1, observa-se NC=4, e geometria de
coordenacao quadrado plana, onde o Ligante 4 comporta-se como tridentado, tendo
uma molécula de piridina como co-ligante, completando a esfera de coordenacéo.
Conferindo estabilidade ao complexo, a molécula de piridina coordenada apresenta
angulo de torsdo em relacao ao fragmento 4-feniltiossemicarbazida igual a 54,21°.
V) O Complexo 1 apresenta interacdes intermoleculares do tipo [N(3)-H(3)---S(1)
3,5838(17) A, N(8)-H(3A)---S(1) = 160,91(19) A], formando estruturas dimeras e
ligacdo de hidrogénio intramolecular nao-classica do tipo [C(10)-H(10)---N(2)
2,838(2) A e C(10) — H(10)---N(2) = 122 A], onde o atomo doador e o aceptor C-
H....N pertencem ao fragmento 4-feniltiossemicarbazida a uma distancia de 2,838(2)

A um do outro.
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VI) Na estrutura cristalina do Ligante 5 observa-se a ocorréncia de interacoes
intermoleculares do tipo ligacdes de hidrogénio classicas [N18-H3--O1’ 2,907(2)A],
com a formacdo de estruturas dimeras relacionadas por simetria dentro da cela
cristalina.

VIl) A observacao de ligagdes de hidrogénio classicas e nao classicas nas estruturas
descritas, sdo de fundamental importancia pois podem levar a formacdo de
estruturas supramoleculares, e permitiram um estudo aprofundado do
comportamento destas moléculas incluindo as investigacées que se referem a
atividade biolégica, bem como para o estudo das propriedades quimicas de
materiais.

VIII) A estrutura cristalina do Complexo 2, apresenta duas formas independentes
(uma com centro representado por Pb1 e outra por Pb2), compostas por duas
unidades do Ligante 5 ( que comportam-se como tridentados), onde o centro
metélico Pb1 tem a esfera de coordenacdo completada por interacdes
intermleculares do tipo Pb1”-n? areno ™ Pb1..C24" = 3,712(7) A e Pb1...C25"
= 3,617(10) A (centrossimétrica em relacdo a unidade Pb1”), e através da ligacdo
polarizada O1...Pb1 = 3,119(7) A onde O1 pertence & unidade Pb2; conferindo ao
ion Pb1 NC=9, com estrutura de alta complexidade. A unidade Pb2 apresenta
apenas as duas unidades do Ligante 5, coordenadas conferindo-lhe NC=6.

5.1 Perspectivas futuras

Cabe salientar que foram realizadas reagdes de complexacdo com todos 0s
ligantes descritos, com diversos solventes, mas como nem todos os testes
apresentaram cristais aptos a difracdo de raios-X, optamos por discutir apenas os
melhores resultados. Os ligantes obtidos neste trabalho continuaram sendo
estudados pelo laboratério LCSI-FURG, ndo s6 no que tange a reagbes de
complexacao mas também aos posteriores estudos de atividade biol6gica, devido a
grande aplicabilidade medicinal que a classe das oximas e tiossemicarbazonas

apresentam.
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Sinoiis and Aaed 1987 acoonding o Fantel elal. (30080,
The meibcd s baed on ihe reacton of fres Fe'' with o-
phemnimling foeming o colord complex. Firsd the ms-
lure conimnmg Pt (150 Bl md oxlme solnbons. of dis
vehicle D=0 was allowsd 1o form o complax for 5 min.
Adierwands, a salnlion of < -phenaninodin: w e added o the
mixie {525 Lgiml. scpivalent o 025 The [ormlion
of complexes heiwe Fe** anil oxime was estimoied by n
ileoremes in ke color renclion al 310 nm when compned o
3 cofliral whe contining Fe™ nnd c-plenmiroline alone,
The values are expresssd in percentigs of coninsl fwithom
axime L The snhnlione wene prepured Creshly Toreach exgper-
Imizil.

ooy ose degrodaion as=ry  The deoxyribose degra-
iabon nE=ay wos perlonned aoconding 1e Pumiel etal
i200%ay Briefly. the repction mecdinm was prepaesd oon-
inming the following reagents o the fonl concomimbons
indicaied: cxime icomenimiions indciisd in ihe Ggues),
deonyribose 3 mM, polassium phosplode boffer 0.0% msd,
fH 74, FehOy SGuhd and HO, 500 phd Solulione of
P and H, O wene micke prior 1o s, Renclion m'miones
weie meohied al 27°C for 30 min ol siopped by the wddi-
Hon of &8 ml ol wichlomaceic ooid CTCA T 2E% [olloweil
by the mdition of 04 ml al hickbamione aold CTERAG
065, Pexd, the medivm w e incubaied ab 16270 [or 20 min
it the nbeorbance wis moorked al 5322 nm Holliy ell and
Guiiendgs 19617 Gulleridge 1= 15, Sanchand cores of mal-
odinklebyde BI0AG wene made in sch experment The
values oo expressed os percenbige ol Conirol values

DPPIT radica) resvenplog aorivky @eray - The  memaine-
meinl ol ihe oxime =oaveger sctivity agnmet the sStioble nd-
lcal BFPHT (L L -dipheny )l 2-plaryinyd eyl wie periormeil
in mecorchnee with Chol el al (20525, IJrI-.-I'I:.. A5 uM
DFPFH" was nidded fo 1 mediom coninining different oxime
cotcEiratcis. The medinms were incnkaizd for 50 min o
roam kmpeminne. The deoreass in absorhance mesnnsd o
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1% mn depicisd the scovenger actmily of ihe oxime agnin
DRI, Ascomdc nold wie useid as positve cominod bo dela-
mine The maximal decrenss in DPFHT abeotamee. The val-
nes are expresssd in percentigs of diohibition of CPPHLC
ahscrbenee in relation o the coilrod values wiithoul oxlime:
o bk pcid maximal ishibilion wos comklered 10058 o
inhikdbion L

Fenpomts ipdrosyaiion myay  Bemwile  hydeoxylnlion
wi dekrmined by 1he renclion baiwssn hydroxy] mdicils
anl Penzoale producing. Auorecent dilydroxy bereoale o
deseribed by Cubieridge (1987 Hydroxyl medeals wer
genemiz By oo reelion medinm coninning hydopen pei-
colibe and Fe'*. Briefly, an ion-kipyeidyl complex was
freshly prepared by mixing 2mb1 Fipyrekl ond 2 md
Felly in o milo 4:1. Benzoale ol 2 mM iml comcenimiion
wie ke oo medinm coninining O.02 mA&1 of phogphaie -
tuffered saline (0158 BaClod M sxiom phosphaie
tuflfer. pH 745 0.1 ml. of iron-bpyrdyl complex (final
comdillmlion: of L6 m& hipyricil and 0.0 myl FeClgs
ancl nomnpe of oxime conc@imbons. The eaclion wis
stifeil by the mhlitan of 0.0 ml of 5 m3 H, s, The toes
Wi inculled o L hoat 270 Adter Ik incobalion pariod
G2ml of THA ©#%, followed by 0.2ml. of “TCA 235,
wime el The nbes were incobobzd for 10 min gl 1ECC
in waler lalh. The lube conlomils were exineied wilh 2-
buimol and afier o beied oenirilugation (129 <2 for
loming ihe upper loyer wis measured speoarofiuorimeiri-
cally fexcimiion ab 30% nm md emiesion o 408 mn. ancd
boih slit widihe used were ol 5 mn. The values @
expreased in foorescemse unils.

MNYrC onle (NC) resrenglep aisry Sravenging of MO
wi s by moubating sedivm nkreprssil (58P
{5 myL m PRS: with dilferat comenimilon: of the oxims:
al 2570 Adler 120 min, 0.5 ml of incubation salofion was
simpled md mixesd with 825 ml of Griess reagenl (Green
@ al 19815 The ahsorhance w e measuned ol 530 nm. The
amimnt of niiriie wns cokulaied rom siandacd curve con-
siniciccd with sodinm niirile. Acuryve of sodinm niiciie. con-
simictedl i pressnce of odme in onder booweriny s
inemction wilth niriie. depicied no miefeenoe of oxXme in
col development alter Girizes rengenl okdivion. The valuzs
weme compardl B cmirol B delemme the perenbge of
inhivion o niirie reacion with Griess reagenl depoied by
cxime 1= an index of = N0 scmvemier aolivity (yamooci
aal. 1.

Arvays Wi £isswes

Tismse propavafion. Bmin lisspe wos obtoined 1o
mirenied i 2 nlbmo mice fom our osme hresding
colmy. The animals were maininnesd 0 on oir<onddion el

roam (202390 mder 6 12 b lighicak cycle, wiih lighis
anal 73080 e, and willi waier md food ad liFdmn. Allthe
experimentl  procedores  pecfommed  wene Combicied
scconling o ihe guldelines of ihe Commilice of Eihics in
Rezsarch of the Federal Universiy of Sania Mari. Brazil.
Adier nnesihesia., the mice were killed by cecopdiniion and
ihe broin was quckly removecd. placed on ice, ond homogs-
nizec wilhin 10 min in 190 volumes of ookl miline 150 md.
The homogenile was cenrilped ol 40600 g o 470 o
IS min ko visld a kow speed snpemiant faclion (=15 thot
wis uskl for THARS menswement and &-ALS-D mwelivily
pemy e Lipkl of eggs wis prepansd from chickm cggs The
g yolke weee weighed mid mizzd with o solvenl mixione
o propancd amd hemne 2225 10mL of solvembg of
volk]. The mixinne was svnporaied ot o maXimm 2impei-
fure of &0°C Tolal lpid of egg yolk edract was deiermine
by o commercal ki fRoclin obianed Crom looal suppliers
with few modifcntions mnd il wos used for THARS ossay.

Ligtd perogddation geray - Lipd peroxidalion was deater-
minzil by memuring TRARE m demribzd by Ohkva et ol
L0 in Ipdd eximcis fran sgg yolk amd in 51 boin
homogenates. Allguote ol 100 pl. of lipicds of 200 uloof %1
were meed w incnkuiing medium conbining Tre-HCL
0 mAL oxime al indicobed concenimbons (s figune
legemds i, ol pro-cxidant agenis when speeified, and ihen
incubaied ol 37°C for 60 min. The reacton was siopped by
adiling &% ml of oot ooid bofier and lipid perocidalion
producis were mepsared by the ocdition of O mil ol THA
5%, Tubes were (hen inculais] o boiling wakr oo
i imin and ke conlenls were edricted wilth s-butinal
hefore spedropholomelric analysis. THARS kwls wene
e ol 522 nm using o smdaed oueve of MOA The
pro-cxidams malomile, iro. ind hydrogen peroxide wene
adikeil as posiive Comrol for Updd peroxidation.

A LA-D gty assey The brmin ereEyine wie nssyed
peconling o =assa method (195 by measunng ihe mie of
prothel porphobilinogen (FEG) focmalion. Adler 10 min of
pre-incubaiion of the smeyme with oxime 1t 37°C in o
medium coniaining 15 md potnssinm phosphote baffer,
[H &8, ihe emeymalic eacion was inilinied by adding ithe
subsrite aminclevulinic pold (ALAS 10 A fiml ooncEir-
lion of 25 m&. The incubalisn was camied onl Tar 3 h, o
ATC, and was sopped by alkhing 10% TOA conlaining
15 m&1 Hgl,, The reaciion product wis delemmed using
1 modificd Fhlich's reagent b 5535 nme with o molar
thsnrplinn coeffcimi of 61 16" for the Ehrlch porpho-
hilincgen sali Simulinzonsly, o setof nbes wos neoyed
nsing o similr incubation medium, excepl thal 2 m&1 TT
wos also nokled 1o chseive the possible reaclivadon of Uhe A
ALA-D melivity. The enryme oy wos expressad in
mnomolm of FHG hounmg of proizin.

£ S
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Ex vivoexperimenis
Animal Greafmenr

Addull gwisx glbinoe mice fmom oo own brezding coloany
woe mmpimined inoan ai-condiionsd moom (20-2550)
mder o 120 Pghitdack cycle, with lights on ol 7200 a.m.
arel with water and food ad likiiem. ALl the experimanial
procedures perdormed were conducisd noconcling o e
midelmes of the Commiliee of Fihics in Besearch af the
Fedeiml Unlversity of =anls Marm, Braxil. The animails
received o sngh subouinneos inpaction of the oxEne dis-
sotved 1 IS0 in different doses (008, 1, 510, 100, 2060,
A, 400 or S0 mpdlh. Conlrol animals rosived D50
al IomiSke To detemine the polealisl kelhality of 3.
iphenyhydnumne  balin-2-one  oxlme, animols  wee
obesved for up s 724 aler compound minisimiion
Aller this pedod, mimnls were Killed by cervical diskan-
lion The bain of all experimenial groops was cuickly
ranoyed, pliced on ke, and homogenized wihin 15 min, in
15 vommes af cold mline 150 myl The homogme wis
ceniriiuged ab 4,850 poal 4°C [of 10min o yield o low
spead mupermianl maction (=17 thal wie used Tor ex vivo
assay [of non-prolemn iicl, THARS sl ALA-D activiey
e IEUE M s

Nem roe [ b i Rl P T AT

To determing NPEH, S0l al LFe TOA was akded o
4 pl of 51 bmin hemogemiles Aller cenbi ignbion
(400 - oAb 470 [on L0 m'm, the prolem pelksl wuas dis-
carded ancd free — SH were delecmined in ihe Clear superm-
tanl iwhich was previonly nemral'eed with 0.1 51 RMacH
sceorilim o Ellman {1952

TEARS and S-ALA-D & Ty Measireneesr

The assays wene conduced os desoibzd above o ihe W
VN SpErimens

Profein detemninaion

The probein conienl wis ddemnined scondng o Lowry
il (19515 using bovine s2oum albumin {BEA) os sbin-
cland.

Shitetcal malyss

Dioin wire annlyzed by one-way ANOY A, [ollowed by
Tukey muliipls mnge lest whm appoprise. [Wfnenoes

belween  groups  owenr  Consklensd HFI‘IlI.!.'iIIl whi
- U,

£) Speiages

Hi=ulix
In wiiro resulis

The ielced Fanlon remiion (2" + Ha0g o B oo
H, O ociclant species. whon shclied in sepambe, were able o
slimnbie decxyribose degmdition. However the oxime did
ol mcsdiy this parameier (Fig. 2. Besides, ihe boaoais
hivdeooylation inckced by HaO. was ool mochfied by ihe
oxne (Fig. 3. 34 phenylhycdrazon oy bnn-2-one oxime did
ncd presenl 'won (e ) cheliling activity idoin nol show).

Datn reganding DPFH assay suggest il oxine showeid
1 significant PP radical scovemging ety o 25 g
(Fig. 41, Momover, oxime shiwed 1 signifzmi 20 scav-
cnging neliwily ol 0.5 pd iFig 53

5
E— = k-
E}:-:-r - ] o r
1-5 o f—0————C O—i
W
oA i — - B i
il= .25 s =L} =l 13
oo i [

Fi, 2 Efecia of oxizw on deovypriboss degradation. Elec of 2
iphery brpdrarcac] baias-Z-ose coirme ageie e deoxynibooe degrods-
tmon. The opan iriangle axlicaies bamd coadiiane. govw orcle hydo-

131 p\.muul: i S0 il pvw opaare won a5 pM o open diow owd’
1.: 5 uld plin bpdiogen percoc: 510 p!ll-\.'h.lluilllll.'l:lh'wll-\.'l ]

oo an perceniage of control valser. The mean cosiral vake i
ll. 48 + 0003 sl :'.ﬂl-'-'_: of decayrbom. Deia aw presnied =
memn £ SEM (=30

e -
o
£ m
#

=l L ]
E & L L L]
™
s
A =

T8 & 0 1 5
e | kAl

Fiu. d Efectact oxizwman bereests by syl ation, Efecta of 3-iphan-
ylhdrmona ) bulas-Tam oxine on ek hydeoodation by pes-
urigy ihe diydeayborsass predhcin b, 'i'h valner s

-\.':'.P-Hl-d-d in duorescence unite Daia o presenied an swan £ SER
im=1
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Fig 4 OPA radical scrverging sctiviyof ocime. Efct of 34phen- B30 0
yﬁdmlhlll-}unqnmmﬂp ruchcal mrvangin g iy . .
Thea valses ore e aprommed thlwﬂ-illbiimil relubian iocon- & T —— .
irol wihoui codme or meartkc sod. The memn coaimd wabe ™ - i —— T
050 & 02 AES. Daia ars prosmied ax swen = SEM (a2 30 G III:-."- [ i
Indicaien P = 0 L% fam sapecires cosral by Takeys muliphk range E | —_.;___ - Fr—
- = it D
# W -
a
a r
n a i - o
T =151} ik ] i 4] il ik ] 1
o0 A e (iM)
] T ’ Fig, 6 Efecia of oxew on ocelani sgereis induced THARE prodhe-
."' bon. E.q:l:ll of j-iﬂﬂlj‘ijd'..-lﬂ:ﬂj mne2-one coirme an axidani
10 _."l apznin axheced THARE prshiien ok wapeed miperaiani 151 from
_..-" brain horaogeraicn ink o in Bpich fom ogge (i, Boih inFig G2l
b gen irdonple indicaies conirel comdibione, opm oircle ol oo i
o - 4 mbl. open squre iron ai 5 pl, asd open diovced bpdrogen pares-
1] a1 1] i e o BK1 pM. TRAHS kevab o copesed ax ool of MO of
proixin o o oand in percminge of cosied 1 b, The xxen conirel. va
e ([LM| Daim ora vl =

Fig 5 Efecivol o an i oo de (ND scoreenging amay. Eflecis

afl 34 hhydemonn| beias-Z-one i o M0 scrveng g aciiv-
iy, ']'I"ri::l;rul:'lﬂp'l_d m perceniage of 1nkdiion in r:Eimln-
wnniral wihoni oxise. The meas contral valeeis 133589 & 1.61E ubl
af sirie. Doia are presesied an e SEW (w=30 8 Indicaies

P« DI from respeciive coniral by Teley's subipls roogs e

Lipil peroxinabion. inducsid by H, Dy in Bmin =1 honog-
crmies, wos sigmbcmily reduced by oxime ol 5.0 psd
L 0oy Besides, the producion of THARS, inciced hy
malomie and iron, was <imi fonily decreased ot 0.4 pd of
ol (F < 005 (Flg. dan However, oxime wis nol mble o
dhecneise the induced TBARS produclion in Ipds [fom cgg
yolk  (Fig. @b, Fuihermore, the 29 phenylhydinzonng
tuim - Z-one oxime did nol modicy the ~ALA-I achivily 'n

vibm (Fi. 71

Ex vivo pesulis

Animals trealed with oxime presenled no changes in hmn
- protein o kevels (Fig. =5 Fofheamon?, ocime exposine

m 1A6EDSZ M RID of hipd.
miemn = SEM i = 30 ) Inducsien P 0 D3 fromrespeciveecanied by

Takey's mubipls range e

=l PR of prolarhou
=]
i

a 1 L 1
0o ket Dn 252 a0 (L

it (M)
Fig, 7 Efecia of codrme on 8- AL&-D acireiy. Efecin of 3-iphen-
ylhypdemona § boian-2cae coceme o 8- ALA-DY sciiviry in Low -gpsad
suprrnaian (515 from brain honogeeies. The specfic scireiy in ex-

preemed s araed PHO formed per bor g of proieis. Daia o pre-
smrind mmean + SEMin = 31

] Springer
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Fig 8 Effect of oxine iresiesrnt on brais sonqucien thiol keeds.

Elocial ihe ireaizsrnit with 2pheslbydrsona fbdan-2cae ccmmmin

low-spoad super maiant 1510 brain sonraien thiol kv, The vabses

ara expremmsd sl SH per sy of proikan aed presemied as
mean + BER {n =]

wie mble o decrease Lthe basnl or prevenl pro-cxidmi
imduced lipld pemxickalion in WIn [fom mimok oxpesed o
oxlme 71 h before (g 90 Mice nemicd wilh oxime
depied no chamges in ihe hmin SA~LA-D actwity inoall
Fronps lesizd bolh in presence ar absenee of IF0T (2 mbds
(P 150,

The LDy, Tor jpheayiipdroncy bon-2-one oxim:
wi higher than 300 mgkg (2 =45 jdab nol showni. Fur-
ihenmone, no groups eded wiih oxime presenied loss of
bealy wezighl {daln not show

A — (=]
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Fig 9 EFfeci of cxirs twament on TRARE procheciion levels, Efec
ul'rl'h' resirend wiih 3-{phenyhydnzonci bias-Zom oo e loe-

el swpmmmdani 1513 brain TRARS preduciie, Sndun nibopns
.ﬁ: 0 pM and roa 13 pblD wers umed 0 pro-coidasis o e

TEARE preshxcion. TRARS am expreamd ax npmlof MDA por mgof

pretem and prosssiad anorean £ SEM (e =43

£ bpeinger

2 =

|

0

neved PEny of prodaindhour
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=

L 11]
cooame magieg

Fig, 10 EFecisof coirae iresimeni n bran 5-4LA4-D sciraly. Eleci
of the restraent with Liphesylbydroposa ) bubmn-2 -ome o xies e bean
EALA-D saivity. The ermyree scivily s sl yeed i the presascs
und whsmncs of DOTT €2 w3 The valies s exprossed an ool FRO
I'r\ﬂ'rljll per howr per g of pretein o pressied m mwan & 5EM
Im=4al

IFhcus=inn

The ceganophosphnie (OF) inkoxicalion con b oeoompl-
mizd by anierens: in BE graeniion 'm biokogioal lisnes
(Ranerjee et nl. 1959, Under such condilione. oximes ore
commonly usd ar pharmocologicsl agenis mainly 1o
reverse the ACKE inhibUion coussd By CFs (W anck i al.
ey In dhis conlexl, an oxine abk o ol sgnmne bolh
ACHE isibilion ond 25 penemillon can Pe o gosd npprooch
i iresdmeni projocols.

The resnlis obinined indicale that 3 phenyhydneonog
bikan- 2-cie cxline posesses 1 sigml foml m vt antiox-
daml oclivily mgomsd ihe oxichilive damoge induced by
differenl oxilant agents, such os malomile, iron, and e
Ben peroxides, 10 nme molr conceninbions I bmin
homogenates, the Ipd peroxidation, induced by 5 pbd inon,
was pilnced by Ol pb of oxime, o concenmbion Soulolil
lower ihan ihe oxidani ageai used heve, Mopeayer, the dam-
age mduced by 500 phd hydrogen peroxide and 4 m&] mal-
omle  wos edoced  owith 4 pbl of  oxime, e,
cofcmiritionE of 1250 ancl 100 fold ower than thie
axiclint ngens used here, ieepaclively.

Tuking Inio mocount ihe reanlis obserred in the THARS
iz in the presence of 51 homogenies, we helieve thol
ihe effects of lipid peroedobion nenimbntion conkl invalve
ihe oxime andior an sclitional effacl of some meiobolite
prodiesid. This eeme evidenl snoe the oxime wis mle
o prevent the induced TRARS produciion in o medinm
with lipds alone. Moreover, we obsrved 1 sgnificant
decremse W basal lpid perocidntion o G0l pbl, which
corroborates the hypalhess of mime mnbolic preces on
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anlicxiant polion mechinism of the oxime. Fuithoomore,
ihe deoxrybose degradation coeesd by oddmi ngens ch
as irof 05 phdi hydrepen peroxlde (500 &G, and ion pls
hiydrogen perocdide was nob nffacted by odme. The Get that
we did nol tesl coenimiions higher ihan 1 pM of the
oxime ' deoxyriboss degradaiion assny (Fig 25 amd olso
ol lipdid peroxidaion in lipid of egg yolk assay (Fig Shy
wi e & oour inkdl in explain the soong anlioxdmt
acirwity showed by ihe oxime in experimenis wih mioe
brain homogenales

o order boddenlity o possible mechanism for the effact
o cochime inihe mduced lipid peroxdation in boin homoge -
miles, we s2anhed for i soovenging capacity in differmt
prokccols. Some dain lave poinizd W oo imporinl mecha-
mm which wonkl ocozleraie (he lipid pemxidilion caia-
Iyzed by mssl s ach as iron vio the Falon reaciian
Thizconkl give pkoxylamd peeoxyl mdicals both of which
i lemd 1o hydeosy] radical foemelion (Halliwel and Gl
ferickee 140 Anioxidanis o cheliling ngepis effacively
blck iron-medised oxidanl dammge (CGml slal. 19873
Some oximes e alimcied conddenble inleresi doe o
lheir posible capcity 1o [ofm mebil complexes (Adom
19975 However, we did nol idenlity o significant iron che-
lating sctily of the oxime.

Furibennone, we amlyzsd the hydroxyl savenging
acirity af ihe oxime 1Eng o DFPFH assay. A sphle midical,
1 L-dipheqyk 2-poryihyd eyl (EPPH L his been s as §
comenient mehod Tor ihe anlinxilan ossay of hislogicl
malerials. sch e cysieme. globihione, macorbic ackl
iocopheral, and polyhlydroxy ancinnlic compounids (iehiz-
awn el al 2005, DEFH has been iovedigaied 15 nrenclive
Irpdrogei acceplor fRraude 2L al. 1954, and the mechnnism
of BFPH -scavenging actwity involves recuctive hydiogen
Imefarenoe beiweal doinors md DPPHY The dan ohizned
sigggest that the cxdme depicied o simi foni CDFFH mdical
scavrnging nolivily al 2% pM Fig. 45, The reason for the
Wigher concemlmllan Eed W DPPH mdicol scavenging
assny wie that no effrcs were observed oi he concenim-
tione which presmied cgnificant ¢ffecis in abolish the
vibre Wzl amd pro-oxihint induced lipd peroxdaiion in
bain homogenized This the anliozehn 2ffecls of the
oxime mght naol ke correlaied inkegmlly odis DFPHT mii-
chlmmvengng activily.

Conversely, oxime wis nmblk ko prevenl the hydeoxyl
rdical fommalion through the Fenton reaction liciied o the
bemomle hydrooylition weay. This the absene of effsis
in diydrexylbenemie fomnalicn  alomg wilh the  dals
obinined [rom Both the deaxyribose degmcalion as=ay and
ke TRARS incluced in Ipdds <lemrly mdicnies ihal the
oxime did nol ipiedere i the Fenlon rawlion Goven that
ihe Tree mdicnl niick: oxile okl paciicipoie in oxidaive
o o= m eff=chive moleule (lgnam 19907, we seanchecd
for 3 possible oxime miric oxkle smvengng actwity, Car

findimgs poinied o o signifcani capacity of oxime 1o no-
imlize ithe niirke oxide and thus (ke possible oomnlion of
reactive niircgm specizs Although o signifant Mo sov-
enging neimity was reached ol nmo molir concemimilion
05 pily we bellieve thal o meinbolic prooess could be
imvahed in ke impovemenl of is anlioxilan capaciy.

some wmpennni celklar enzymaie sydems wch o S
AlLA-D can be inhibiled by ihiol oxidizing radicals (Folmet
etnl. 2653 Farim elal. 259400, Pemiion eial. 2008%), &~
ALA-D pctivity inhibilion coukd be o good mckar for oxi-
iabive siress (dMociel el al. 206050 The obsmmioe of J-'Izlllllil.'.'lrl.
effocis on A ALA-D pctmity indicaies thal oxime does not
afiect the essenlia]l —=H groups on the active siie of the
enxyme mid does nol increase oxidalive sress sither.

An mexpecizd reall comparing the in vins ol ex vive
experiments showsl thal oxime wis moble o prevenl the
induezd Hpid peroxidation in the ex vive experimenls. The
ielsan for Ihe conradictory relt moy e ihe plsmatic
lifz-time of A-{phenyllipdreoncy baim-2-one. Frevions
shklizs peporied o shorl plasmare lif-time of polidoxime,
I comnmon climcnlly used oxEme, of ahoui 7% mn (How -
lmd and Anron 19900 Oiher gidies hove reporied that the
profeclive capacity of pralidoxime o reactivale the dimeth-
il inhibied erpthrcoyte ACRE wis rediced by up o 550%
in &h nml Jdemppeansd ilmosi compleiely o2 b (Rios
etnl. 30853 The in vivo experimenis indiaie il 2 phom-
yilfpdmzonod buinn-Z-ane oxime presents o small oxicily
imc LDy, higher thin 365 mgkgl M omice when ooim-
pared  wilth  oiher oximes. like  obdoxime  (lm.
LDy, = 1= 4 migllkg iheveld elal. 20543 ond pralidox -
ime jim. LD, = LEGmgky or Lp. 1Dy = 1535 me'kg)
iArEm 197G, Fimihermon, Ihe animals pressoled no loss
af bocly weight during ihe experment The iclivily of &
ALA-D dlel not chings in oxXine lrealsd animals sither
Thie daium emphasizes the met thoe 34 pheny hydneonog
bkan-2-one oxime does nol o fisct the — SH groups ocoed
i b potive caier of J-ALA-D, similan b ik i vileo
resulis. Furihennore, the weatment of inima ks wiih oxime is
ummbke o alier the —5H tffer o mimal bomins. The preser-
valon of NPSH kevels coulid indicnle ihal oxime does nol
aclin vivo on ihe hiokgical — 5H groups.

In comelu=icn. ow cais show ill, althongh he resolis
ablined in vl i assys wilhout leeues inlesl bes point
1o 1 significant oxime soovem e wivity of the DEFPH and
MO midicnls, 1 miibalie process conkl be ‘myvolved in the
improvemel ol W= anlicddmt capacty. This =sms 27i-
il based in the praulis depicted inovilns in assays with s
SRS, ENICE oXlm? wWie umhle ko prevent the inuced
TBARS prodiiion in o medum compossd asseniially by
lipids o eggs or deoxyribose, while eliciied 1 9mng anil-
axEant capily in mdeed THRARS in =1 broin homoge-
miex of mireaied moe (900 g Tor hyckogen peroxick amd
B4 p®1 for mokonate amd irons. Faihenmore, &x vivo resalis
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alsn incliese il oxime and ils melabsliles are probably
nod ioxic ot nll. Adlibough sor ex vive pretocol dic ool allow
1 Lo detecl o protection igainsl oxiklan agenls, ihis ek of
prokection may hive been cameed by the shon lalc I of
Ihe compannd. W believe thit olher experimenial proce-
cures conlkd demondrute thal cxime is mee fectve prolector
aginsi 1S damage in vive.
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Introducao

Analises

A atividade biolégica de varios compostos sintetizados atualmente
pode estar diretamente relacionada com a estrutura e a geometria destas
espécies, haja vista a atividade antitumoral da cisplatina e a atividade
citotoxica da trans-platina em células resistentes a primeiralsl.

Desta forma, os ligantes oximas tém despertado grande interesse ao
longo das Ultimas décadas, devido a potencial atividade biolégica e
propriedade quelante, como exemplo a cobaloxima, complexo de cobalto,
que atua como mimético da cobalamina discutida no contexto da vitamina
B12, entre outras aplicagdes!2l.

Aliado a importancia biolégica o estudo dos complexos metélicos
envolvendo oximas, os possiveis sitios de coordenacdo, os modos de
coordenagdo, as propriedades magnéticas, a diversidade estrutural e
afinidade por metais especificos, permitem o avanco na investigacao da
quimica bioinorganica, e da quimica de coordenagéo destas espécies(341.

Potencialmente, os ligantes oximas interagem com o centro metélico
através do grupo oxima (-NOH), onde o &tomo doador é o N,
eventualmente o grupo OH ligado ao N também estabelece ligagdes com o
centro metalico. O uso de diferentes rotas sintéticas permite o
desenvolvimento de novos ligantes polidentados, que desempenham
importante papel para o avanco do estudo de moléculas quelantes, e
estabilizagdo de centros metalicos com altos niveis de oxidagao.

O trabalho de sintese, purificacdo e caracterizacdo dos compostos
aqui propostos, reline um amplo espectro de conhecimentos a serem
desenvolvidos no decorrer deste projeto.

Objetivo

Esse trabalho tem como objetivo estudar a sintese e caracterizagdo
de novos compostos classificados como oximas, que possam atuar como
ligantes frente a diferentes centros metdlicos, suas propriedades como
possiveis agentes quelantes, com enfoque na quimica de coordenagao e
estrutural, cujas reagdes serdo realizadas na FURG; e os testes de
atividade biolégica no que tange a farmacologia e toxicologia serdo
realizados pelo grupo da UFSM, colaborador neste projeto.

Metodologia

As andlises para a caracterizacdo dos compostos obtidos retinem
técnicas espectrofotométricas, de infravermelho, RMN, além de andlise
elementar e difragdo de raios-X em monocristais, tanto para ligantes quanto
para complexos, permitindo o estudo aprofundado destas estruturas.

Perpectivas

@ Sintetizar e caracterizar ligantes derivados das oximas, bem como
complexos inéditos,

@ Descrever resultados estruturais,

@ Descrever resultados dos testes toxicolégicos e farmacoldgicos destes
compostos,

@ Fornecer novas opgdes de linhas de pesquisa para os novos alunos do
curso de Mestrado em Quimica,

& Publicagéo dos resultados em revistas cientificas.

Conclusoes

Até o presente momento, foram sintetizados 4 ligantes, sendo que dois
deles 3-(fenil-hidrazona)-2-(butanona) oxima e 3-(tiosemicarbazona)-2-
butanona oxima ja apresentam resultados preliminares promissores no que
tange aos testes biolégicos realizados pelo grupo colaborador do laboratério de
bioguimica toxicolégica da Universidade Federal de Santa Maria (UFSM), os
dois compostos apresentam potencial atividade anti-oxidante atribuida a suas
estruturas e capacidade quelatante de metais.

Referéncias

Para a obtencao dos ligantes os reagentes de partida sdo misturados
na proporgao 1:1 sob refluxo, em meio &cido, por aproximadamente
quatro horas. Apds o resfriamento, sdo filtrados a vacuo e lavados com
agua destilada em abundancia, obtendo-se como produtos, sélidos
microcristalinos.
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Introducao

As oximas sao compostos organicos que oferecem varias
possibilidades de investigacdo, uma vez que apresentam potencial
atividade biolégica e ampla aplicagdo como ligantes em compostos de
coordenagao. Os ligantes oximas tém despertado grande interesse ao
longo das ultimas décadas, devido a potencial atividade biolégica e
propriedade quelante, como exemplo a cobaloxima, complexo de
cobalto, que atua como mimético da cobalamina discutida no contexto da
vitamina B12, entre outras aplicagbes!'2. Aliado a importancia biolégica
o estudo dos complexos metalicos envolvendo oximas, os modos de
coordenacao, as propriedades magnéticas, a diversidade estrutural e
afinidade por metais especificos, permitem o avango na investigagao da
quimica bioinorganica, e da quimica de coordenagio destas espécies!34.
O uso de diferentes rotas sintéticas permite o desenvolvimento de novos
ligantes polidentados, que desempenham importante papel para o
avanco do estudo de moléculas quelantes, e estabilizagdo de centros
metalicos com altos niveis de oxidagao.

O presente trabalho tem como objetivo apresentar a sintese e
caracterizagdo de ligantes oximas, que possam atuar como ligantes
frente a diferentes centros metélicos, suas propriedades como possiveis
agentes quelantes, com enfoque na quimica de coordenagao, estrutural
e atividade bioldgica.

Resultados e Discussao

Para a obtengéo do ligante foram colocados sob refluxo por mais
ou menos 4 horas, na propor¢do 1:1 os reagentes de partida
diacetiimonoxima e tiosemicarbazida, dissolvidos em metanol, com
monitoramento do pH em torno de 4-5. Apdés o resfriamento, o
precipitado foi filtrado e seco. Sintese representada no esquema 1.

3 >_< H
v
>—< + NHy —NH % " HON N—N
n— 5 NHy YNHZ

S
Esquema 1

O ligante (3-(tiosemicarbazona)-2-butanona oxima) foi separado
como um solido microcristalino marron claro, com ponto de fusao
225°C.

O espectro de infravermelho do (3-(tiosemicarbazona)-2-butanona
oxima) apresenta como bandas caracteristicas: 1595cm-1 (v C=N),
1296cm-1(v C=S), 3251cm-1(v N-H), 3420cm-1(v O-H). De acordo
com o _espectro de infravermelho abaixo:

T T T T T T T T
3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Figura 1 - Espectro do infravermelho da 3-(tiosemicarbazona)-2-butanona
oxima.

A atividade biolégica deste ligante estd sendo testada pelo grupo
colaborador da UFSM. Recentemente os testes biolégicos in vitro
realizados com o ligante aqui apresentado mostram uma potente agao
antioxidante contra espécies reativas, como radicais hidroxila, éxido
nitrico e peroxido de hidrogénio observados via reacdo de Fenton.
Esta atividade esta justificada na habilidade quelante do ligante, que
ao coordenar jons Fe*? catalisadores dessa reagdo, passam a conter
ou mesmo impedir a formagdo destes radicais. Assim, estudos
posteriores visam avaliar a protecdo efetiva desta oxima contra os
danos causados pelas espécies reativas citadas, observadas in vivo
pela intoxicacdo por organofosforados.

Conclusoes

A oxima (3-(tiosemicarbazona)-2-butanona oxima) tem a sintese
confirmada através do espectro de infravermelho cujas bandas
caracteristicas puderam ser detectadas. Apresenta potencial atividade
quelante observada nos testes preliminares de complexagéo realizados
e consequentemente potencial atividade antioxidante descrita
anteriormente.
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Introducdo FEE
As tiosemicarbazonas sdo compostos organicos nitrogenados
obtidos mediante reagdes de condensagdo quimiosseletiva de
tiosemicarbazida com aldeidos e/ou cetonas. Pesquisas com
estes compostos tém mostrado que a atividade biologica
dependera da natureza dos radicais, bem como do metal de
transicdo coordenado a tiosemicarbazona. Essa  classe de
compostos vem despertando grande interesse cientifico, devido
as propriedades quimicas e bioldgicas, tais como antibacteriana,
antiviral, antiprotozodria, citotdxica, antitumoral, dentre outras.
Sdo conhecidos, também, pelas suas propriedades para
formarem complexos organometdlicos, comportando-se como
agentes quelantes.

ObJetIVO : Figura 1: Estrutura Cristalina do 4-feniltiossemicarbazida isatina
| Resultados e Discussao
Tendo em vista a importancia deste estudo, foi sintetizado e i esu
caracterizado o ligante 4-feniltiossemicarbazida isatina, A coleta de dados da andlise por difragio de raios X e o

totalmente inédito com o objetivo de atuar como ligante frente @ refinamento da estrutura conferem ao composto: férmula empirica
diferentes centros metalicos, com enfoque na quimica de ¢ 4 N,0S, sistema cristalino monoclinico, grupo espacial P21/c,
coordenagao‘ e estrutur_a~l, Cujas reacdes e as arlallses de parametros de cela (R) a=6,3227(2) b=15,7973(7) c=14,4572(6)
espectroscopia na  regido do infravermelho estdo sendo - gpo, B= 93,9330(10)° e y=90°, nimero de férmulas elementares
realizadas na FURG e difragéio de raio-X pelo grupo da UFSM, 74 indices de discordncias finais R1= 0,0520 e wR2= 0,1471. O

colaborador neste projeto. ligante também apresenta ligagdes de hidrogénio intermoleculares, o
- ] que amplia as possibilidades de investigagdo a cerca da atividade
Met°d0|og|a biologica e do comportamento estrutural dos complexos com este
ligante.
Para a obtengdo do ligante (Figura 1) foram usados 4- Conclusaes

feniltiossemicarbazida e isatina como reagentes de partida
misturados na proporgdo 1:1, dissolvidos em metanol sob meio
acido, e refluxo por aproximadamente seis horas. Apds o
resfriamento, foi filtrado a vacuo e lavado com &gua destilada
em abundancia, obtendo-se como produto um sdlido floculado
alaranjado. O mesmo também foi cristalizado, em THF, obtendo
um monocristal alaranjado, com ponto de fusdo 235°C.

O estudo dos ligantes tiosemicarbazonas sao de fundamentall
importancia no que tange o estudo do mecanismo de agdo bioldgica
destes compostos. Ensaios estdo sendo realizados para a formagdo
de complexos com acetato de chumbo, cédmio e zinco. Sendo
obtidos até este momento monocristais com chumbo encaminhados
para analise.

~ -
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Introducao

As tiosemicarbazonas vém despertando grande interesse cientifico,
devido as propriedades quimicas e bioldgicas, tais como antibacterianalll,
antiprotozodrial?l, citotxical®, antitumoral®, dentre outras. Sdo
conhecidos, também, pelas suas propriedades para formarem complexos
organometalicos, comportando-se como agentes quelantes®l. S&o
compostos  organicos nitrogenados obtidos mediante reagdes de
condensagdo quimiosseletiva de tiossemicarbazida com aldeidos e/ou
cetonas.

Tendo em vista a importancia deste estudo, foi sintetizado e
caracterizado o ligante 4-feniltiossemicarbazida isatina, que atua como
ligante quelante frente a diferentes centros metélicos, com enfoque na
quimica de coordenagdo e estrutural, cujas reagoes estdo sendo realizadas
na FURG e as andlises de infravermelho e difragdo de raio-X e testes
bioldgicos pelo grupo da UFSM, colaborador neste projeto.

Resultados e Discussao

Para a obtengdo do ligante (Figura 1) foram usados 4-
feniltiossemicarbazida e isatina misturados na proporgdo 1:1 dissolvidos
em metanol, sob refluxo por aproximadamente seis horas, obtendo-se
como produto um sélido alaranjado. Apés recristalizagdo, em THF, obteve-
se um monocristal alaranjado, como ponto de fusdo 235°C.

Figura 1: Estrutura cristalina do 4-feniltiossemicarbazida isatina

A coleta de dados da andlise por difragdo de raios X e o refinamento
da estrutura conferem ao composto: formula empirica CysH;,N,OS,
sistema cristalino monoclinico, grupo espacial P2,/c, parametros de cela
(R) a=6,3227(2) b=15,7973(7) c=14,4572(6) a= 90°, B= 93,9330(10)° e
¥=90°, nimero de férmulas elementares Z=4, indices de discordancias
finais R1= 0,0520 e wR2= 0,1471, método de refinamento matriz
completa minimos quadrados sobre F2. Os comprimentos de ligagdo
observados para esta estrutura no estado solido, sugerem interagdes de
hidrogénio intermoleculares, H....A 2.10(2)R, como mostrado na figura 2.

Figura 2: Estrutura do 4-feniltiossemicarbazida isatina salientando as ligagdes
intermoleculares N-H....O.

Conclusoes

O estudo das interagdes intra e intermoleculares sdo de fundamental
importancia no que tange o estudo do mecanismo de agdo bioldgica destes
compostos, além do conhecimento estrutural permitir os posteriores testes de
complexagdo com metais de transigdo que se encontram em andamento.
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ANEXO 3 - TABELAS
LIGANTE 4



Table 1. Crystal data and structure refinement for p21n.

Identification code
Empirical formula
Formula weight
Temperature
Wavelength
Crystal system
Space group

Unit cell dimensions

Volume

z

Density (calculated)
Absorption coefficient

F(000)

Crystal size

Theta range for data collection
Index ranges

Reflections collected
Independent reflections
Completeness to theta = 30.08°
Max. and min. transmission
Refinement method

Data / restraints / parameters
Goodness-of-fit on F2

Final R indices [I>2sigma(l)]

R indices (all data)

Largest diff. peak and hole

p21n

C25.33 H21.33 N5.33 Ni1.33 O1.33 51.33

542.84
293(2) K
0.71073 A
Monoclinic
P21n

a=12.8211(2) A [=90°.

°

b =5.73370(1

(
(
1730.98(5) A3

3

1.562 Mg/m3

1.257 mm-1

840

0.28 x 0.07 x 0.05 mm3
1.98 to 30.08°.

-16<=h<=18, -8<=k<=5, -30<=1<=33

17745

4981 [R(int) = 0.0273]

98.2 %

0.9398 and 0.7197

Full-matrix least-squares on F2
4981/0/243

1.010

R1 =0.0320, wR2 = 0.0888

R1 =0.0491, wR2 = 0.0991
0.262 and -0.384 e.A™3

)
0) A 1=101.0910(10)°.
c =23.9950(4) A 1 =90°
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Table 2. Atomic coordinates ( x 104) and equivalent isotropic displacement parameters (Azx 103)

for p21n. U(eq) is defined as one third of the trace of the orthogonalized Uil tensor.

U(eq)
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Table 3. Bond lengths [A] and angles [9] for p21n.
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Table 4. Anisotropic displacement parameters (Azx 103)for p21n. The anisotropic
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Table 5. Hydrogen coordinates ( x 104) and isotropic displacement parameters (Azx 103)

for p21n.

X y z U(eq)
H(3A) 5863(19) 9800(30) 674(10) 51(7)
H(6) 4598 -904 2268 56
H(3) 1192 -696 1202 56
H(5) 3369 -3560 2441 64
H(4) 1643 -3390 1912 63
H(14) 7160 12384 1012 52
H(11) 8407 6973 2401 62
H(13) 8681 13105 1671 61
H(12) 9330 10393 2365 59
H(10) 6890 6167 1738 53
H(16) 1593 8298 222 46
H(19) 633 2452 -1066 54
H(18) -481 5627 -1076 55
H(20) 2131 2160 -368 46
H(17) 33 8622 -428 53
H(7) 5121(15) 2280(30) 1794(8) 44(5)
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DESVIO DE PLANARIDADE

Least-squares planes (x,y,z in crystal coordinates) and deviations from them
(* indicates atom used to define plane)

- 5.1652 (0.0094) x + 3.7033 (0.0034) y + 17.1294 (0.0129) z = 1.1586 (0.0039)
-0.0155 C

0.0089

* 0.0012
*0.0050

0.0013
0.0014
0.0014
0.0014
0.0015

0.0085
-0.0123

2

C1

C6

C3

C5

0.0054 C4

A~~~ e~~~
=0

Rms deviation of fitted atoms = 0.0100
8.6624 (0.0076) x - 2.4254 (0.0047) y - 17.3363 (0.0138) z = 1.4500 (0.0092)
Angle to previous plane (with approximate esd) = 20.45 ( 0.11)

*0.0029 (0.0013) C
*-0.0035 (0.0013) 014
*-0.0049 (0.0015) C11
*-0.0002 (0.0014) C13
*0.0044 (0.0015) C12
*0.0012 (0.0014) C10

Rms deviation of fitted atoms = 0.0033
- 6.5817 (0.0052) x + 3.5041 (0.0023) y + 16.5562 (0.0085) z = 0.5194 (0.0028)
Angle to previous plane (with approximate esd) = 14.27 (0.10)

*0.0217 (0.0006) Nit
*.0.0257 (0.00086)
*0.0279 (0.0010)
*.0.0060 (0.0011)
¥ ( )

S
C
N
-0.0179 (0.0009) N

1
8
2
1
Rms deviation of fitted atoms = 0.0213

8.6624 (0.0076) x - 2.4254 (0.0047) y - 17.3363 (0.0138) z = 1.4500 (0.0092)
Angle to previous plane (with approximate esd) = 14.27 (0.10)

*0.0029 (0.0013) C
*-0.0035 (0.0013) 014
*-0.0049 (0.0015) C11
*-0.0002 (0.0014) C13
*0.0044 (0.0015) C12
*0.0012 (0.0014) C10

Rms deviation of fitted atoms = 0.0033
8.3117 (0.0067) x + 2.5295 (0.0040) y - 17.6046 (0.0115) z = 2.9681 (0.0017)
Angle to previous plane (with approximate esd) = 51.24 ( 0.06 )

*-0.0179 (0.0011) N4
*0.0212 (0.0012) C16
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*0.0189 (0.0013) C19
* -0.0158 (0.0013) C18
* -0.0023 (0.0012) C20
* -0.0040 (0.0013) C17

Rms deviation of fitted atoms = 0.0153

8.6624 (0.0076) x - 2.4254 (0.0047) y - 17.3363 (0.0138) z = 1.4500 (0.0092)
Angle to previous plane (with approximate esd) = 51.24 ( 0.06 )

*0.0029 (0.0013) C9
* -0.0035 (0.0013) C14
* -0.0049 (0.0015) C11
* -0.0002 (0.0014) C13
* 0.0044 (0.0015) C12
*0.0012 (0.0014) C10
Rms deviation of fitted atoms = 0.0033
FMAP and GRID set by program

FMAP 2 3 31
GRID -0.893 -2 -2 0.893 2 2

R1 = 0.0469 for 4981 unique reflections after merging for Fourier
Electron density synthesis with coefficients Fo-Fc

Highest peak 0.25 at 0.9206 0.2885 0.0142 [ 0.74 A from C17 ]
Deepest hole -0.36 at 0.3404 0.5383 0.0489 [ 0.62 A from NI1 ]

Mean = 0.00, Rms deviation from mean= 0.06 /A3, Highest memory used = 2767 / 22751
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ANEXO 4 - TABELAS
LIGANTE 5



Table 1. Crystal data and structure refinement for p21c.

Identification code
Empirical formula
Formula weight
Temperature
Wavelength
Crystal system
Space group

Unit cell dimensions

Volume

Z

Density (calculated)
Absorption coefficient

F(000)

Crystal size

Theta range for data collection
Index ranges

Reflections collected
Independent reflections
Completeness to theta = 29.95°
Max. and min. transmission
Refinement method

Data / restraints / parameters
Goodness-of-fit on F2

Final R indices [I>2sigma(l)]

R indices (all data)

Extinction coefficient

Largest diff. peak and hole

p21ic
C15H12N40 S
296.35

293(2) K
0.71073 A
Monoclinico
P21/c

a=6.3227(2) A 1= 90°.
A 1= 93.9330(10)°.
c = 14.4572(6) A 1 =90°

b =15.7973(7) A

1440.61(10) AS

4

1.366 Mg/m3

0.228 mm-"

616

0.38 x 0.12 x 0.10 mm3
1.91 to 29.95°,

-8<=h<=7, -22<=k<=22, -20<=I<=20

15772

4175 [R(int) = 0.0305]

99.9 %

0.9775 and 0.9182
Full-matrix least-squares on F2
4175/0/203

1.082

R1 = 0.0520, wR2 = 0.1471
R1=0.1018, wR2 = 0.1885
0.022(4)

0.373 and -0.557 e.A"3
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Table 2. Atomic coordinates ( x 104) and equivalent isotropic displacement parameters (Azx 103)

for p21c. U(eq) is defined as one third of the trace of the orthogonalized Uil tensor.

U(eq)
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Table 4. Bond lengths [A] and angles [ for p21c.
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Symmetry transformations used to generate equivalent atoms:



116

Table 5. Anisotropic displacement parameters (Azx 103)for p21c. The anisotropic

+2hka*b*U12]

displacement factor exponent takes the form: -2D2[ h2a*2ult + ...
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Table 6. Hydrogen coordinates ( x 104) and isotropic displacement parameters (Azx 103)

for p21c.

X y z U(eq)
H(14) 21261 5495 2334 82
H(15) 20050 5367 795 92
H(16) 16904 4693 369 84
H(17) 14792 4171 1489 70
H(21) 9125 2705 2092 67
H(22) 5960 2071 1592 82
H(23) 3830 1481 2657 87
H(24) 4891 1507 4203 83
H(25) 8047 2149 4729 69
H(2) 14440(30) 3762(13) 4833(17) 65(6)
H(3) 20040(30) 5122(15) 4114(15) 71(7)
H(4) 11380(30) 3167(12) 3245(14) 46(5)
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ANEXO 5 - TABELAS
COMPLEXO DO LIGANTE 5 + CHUMBO



Table 1. Crystal data and structure refinement for C90 H54 N24 O8 Pb3 S6.

Identification code
Empirical formula
Formula weight
Temperature
Wavelength
Crystal system
Space group

Unit cell dimensions

Volume

z

Density (calculated)
Absorption coefficient

F(000)

Crystal size

Theta range for data collection
Index ranges

Reflections collected
Independent reflections
Completeness to theta = 29.98°
Max. and min. transmission
Refinement method

Data / restraints / parameters
Goodness-of-fit on F2

Final R indices [I>2sigma(l)]

R indices (all data)

Largest diff. peak and hole

shelxl

C90 H54 N24 O8 Pb3 S6
2413.50

295(2) K

0.71073 A

Monoclinic

C2/c

a=37.9747(6) A [=90°.

°

)
b =9.51280(10) A T=125.951(2)°.
c =31.4378(5) A 0 =90°.

9193.5(2) A3

4

1.744 Mg/m3

5.686 mm™!

4672

0.21 x 0.14 x 0.05 mm3
2.25 t0 29.98°.

-53<=h<=53, -13<=k<=13, -44<=I<=44

86675

13352 [R(int) = 0.0894]

99.6 %

0.7680 and 0.3842

Full-matrix least-squares on F2
13352 /0 /591

1.026

R1 =0.0643, wR2 = 0.1227
R1=0.1714, wR2 = 0.1492
1.563 and -2.345 e.A-3
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Table 2. Atomic coordinates ( x 104) and equivalent isotropic displacement parameters (Azx 103)

for C90 H54 N24 O8 Pb3 S6. U(eq) is defined as one third of the trace of the orthogonalized Uil

tensor.

U(eq)
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Table 3. Bond lengths [A] and angles [9] for C90 H54 N24 O8 Pb3 S6.
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Table 4. Anisotropic displacement parameters (Azx 103)for C90 H54 N24 O8 Pb3 S6. The

+2hka*b*U12)]

anisotropic displacement factor exponent takes the form: -252[ h2a*2ult + ...
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