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RESUMO

Neste trabalho é realizada a sintese de novos complexos de prata(l) e trifenilfosfina, usando
ligantes tiocianato, 2-mercaptoetanol e 2-amino-2-metilpropanol, a partir de uma metodologia
branda, eficiente e com bons rendimentos. Testamos a reatividade de Ag(l) frente a ligantes
bidentados, observamos que a reacdo mostrou-se eficaz para os atomos de enxofre e
nitrogénio, ligantes contendo oxigénio ndo foi possivel de complexar com Ag(l), usando
nossa metodologia. Estudos mostraram que moléculas contendo prata(l) e ligantes
espacadores podem ser usados como potenciais moléculas com atividades bioldgicas. Os
complexos sintetizados foram caracterizados por técnicas de espectroscopias de
infravermelho, ultravioleta, fluorescéncias e raio-x. Os complexos apresentaram alta emisséo

de fluorescéncia, principalmente na faixa de 380 nm.

Palavras-chave: Complexo de Prata(l) 1. Trifenilfosfina 2. Fluorescéncia 3.



ABSTRACT

This work describes the synthesis of novel complexes of silver(l) and triphenylphosphine
using thiocyanate ligands, 2-mercaptoethanol and 2-amino-2-methylpropanol, from a mild
method, efficiently and with good yields. We tested the reactivity of Ag(l) compared to
bidentate ligands, we observed that the reaction was effective for sulfur and nitrogen atoms,
binders containing oxygen was not possible to complex with Ag (I), using our methodology.
Studies have shown that molecules containing silver (I) and spacer linkers can be used as
molecules with potential biological activities. The synthesized compounds were characterized
by techniques of IR spectroscopy, ultraviolet and x-ray fluorescence. The complexes have

high fluorescence emission, mainly in the 380 nm range

Keywords: Silver (I) 1. Triphenylphosphine 2. Fluorescence 3.
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1. INTRODUCAO

O uso de metais na medicina torna a sintese de novos complexos de prata um
promissor campo a ser explorado. Aplicagdes no tratamento de doencgas degenerativas
mostraram seu potencial em comparacdo, por exemplo, com o j& em uso clinico a cisplatina.
O uso de complexos de prata como fluoroforos para auto-imagem de células cancerigenas,
tornou a identificacio de tumores mais rapida e sensivel. 4

Os Egipcios ja usavam Cu® para esterilizar agua (3000 a.C). O Au® era utilizado no
império chinés em uma variedade de medicamentos (2500 a.C). Hipdcrates, considerado o pai
das ciéncias médicas (400 a.C), descreveu sobre metais enrolados em torno dos dentes em
esforcos para endireita-los. Ele também usou cobre no tratamento de Ulceras de perna,
associadas com varizes. O mercurio foi usado por Paracelso, que foi 0 pioneiro no uso de
minerais na medicina, usando também sais de Sh, As e Mg (1600) para o tratamento de
algumas Ulceras e inflamagdes.*"]

A concepcdo de ligantes que interagem com ions metélicos livres ou ligados a
proteinas, também é um foco da inorganica medicinal. Esses complexos metélicos comegaram
a impactar a medicina moderna em meados do século XX.[*l

O Salvarsan®, foi um dos primeiros medicamento utilizados para o tratamento de sifilis.
Ele é composto por um complexo de Arsénio e Aminofenol (inicio de 1900) (Figura 1). Sua

descoberta e aplicacdo rendeu ao médico, bacteriologista e quimico Paul Ehrlich, o prémio

Nobel de quimica 1908.[!
OH
HZND/AS\\AS/@NHz
HO

Figura 1. Estrutura do complexo Arsfenamina — Salvarsan®

Estudos recentes mostraram que complexos de cobre e zinco séo investigados como
potencias tratamento para a doenca de Alzheimer. Os ions metalicos sdo acidos de Lewis,
enguanto a maioria das moléculas bioldgicas (proteinas e DNA) sdo bases de Lewis, o que
favorece a ligacdo de ions metalicos com importantes moléculas bioldgica, explicando sua
importante aplicacdo farmacoldgica. ©°!

Os ions de prata sdo conhecidos por suas ac¢des anti-inflamatdrias, antimicrobianas e

bactericidas.l O sal de prata da sulfadiazina (Figura 2), introduzido na pratica médica
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corrente por Fox e colaboradores®! em 1968, é hoje um medicamento topico Gtil para o

tratamento de queimaduras e Ulceras varicosas, por proporcionar cicatrizagéo rapida.

NH,

H,N

Figura 2. Estrutura do complexo de Sulfadiazina de prata(l)

No caso dos bactericidas inorganicos, experimentos cientificos comprovaram que estes
apresentam uma capacidade bactericida, impedindo sua proliferacdo através da assepsia de
efeito oligo-dindmico dos ions de prata, sem prejuizo ao ser humano.P!

Complexos de prata(l) exibem significativa atividade antiproliferativa in vitro que, em
alguns casos, € maior do que o seu correspondente a cisplatina, uma droga em uso clinico para
a quimioterapia do cancro.[®l Uma vantagem adicional do uso de compostos de prata(l), no
desenvolvimento de novas drogas metaloterapeuticas, € a sua baixa toxicidade para seres
humanos.

Embora o mecanismo desta atividade antiproliferativa ndo esteja bem estabelecido,
supde-se que os compostos de prata(l) exercam efeitos antiproliferativos interagindo com o
DNA, [ diferindo-se do comportamento citotoxico de varios complexos de outros metais, que
interagem principalmente com 0 RNA, através de ligacGes a grupos tidis das proteinas.

E bem conhecido que a inducdo da morte celular programada (apoptose) é um
mecanismo comum através do qual as drogas citotdxicas, tais como cisplatina, eliminam
células tumorais por interagir com o seu DNA. Quando ligantes que contém atomos doadores
de fésforo estdo coordenando a ions de prata(l), suas atividades anti-carcinoma e anti-

sarcoma, ficam mais forte. Esta seletividade exibida pela prata(l), pode ser atribuida a
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estabilidade dos complexos e/ou o equilibrio hidrofilico-lipofilico do complexo global,
proporcionado pelo tipo do ligante.®!

A fluorescéncia dos compostos de prata tem sido estudada quanto a sua aplicacdo em
diagnostico envolvendo células cancerigenas.[®! Em comparacdo com técnicas de imagem
tomografica, a fluorescéncia baseada em imagem o&tica tem como beneficios uma resposta
rapida, bem como maior resolucdo espacial.™® Como exemplo, 0 uso de Ag.S (emissdo a
cerca de 520 nm) foi utilizado para marcar um cancer maligno e encontra-se em estudo para o
uso clinico.[!!

Os grupos funcionais —NH2, -OH, -SH sdo extremamente reativos, especialmente em
condigdes basicas.[*? Ligantes com esses grupos funcionais sdo passiveis de coordenacio com
sais de prata. Nossa proposta reacional visa a obtencdo de compostos de Ag(l) com estes

ligantes através de metodologia simples, com bons rendimentos.



18

2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 Uma breve histdria da prata

O simbolo quimico para prata, Ag, deriva do latim argentum, que significa brilhar ou
brilhante. E comumente encontrada em toda a natureza como metal e como minérios de
sulfeto, geralmente acompanhada de sulfetos de Fe, Cu e Ni.[*¥l A sua abundéncia na crosta
terrestre é de 0,07 ppm, pode ser obtida como subproduto no processamento de certos
minerais metalicos, tais como galena (PbS) e pirita de cobre (CuFeS2), bem como pela
lixiviacdo do minério de cianeto de prata. A purificacdo final da prata € geralmente efetuada
por eletrélise. Usada amplamente ao longo da historia em joias, ornamentos, materiais de
cunhagem, aplicagdes medicinais, fotograficas e cataliticas.[*4

2.2 Quimica da prata

A prata existe em duas formas isotdpicas, Agl®’ e Agl%, encontradas em proporgdes
semelhantes. O metal tem uma boa condutividade elétrica e térmica e sua configuracdo
eletronica externa é 5s* 4d°. Devido a esta configuracéo, a prata metalica esta no limite entre
os principais metais do seu grupo e os metais de transicdo. Enquanto Ag® é relativamente
inerte, as espécies oxidadas, Ag* e Ag?*, podem sofrer muitas reaces. A interconversio de

Ag° e Ag* pode ser compreendida pelo estudo do potencial de reducdo em agua:[*!

Agt+ e- —» Ag° E0 =+0.799 V

O potencial de reducdo E°= +0,799 V indica uma tendéncia a se manter na forma
reduzida, porém quando exposta ao ambiente, em particular ao oxigénio do ar, ela sofre
oxidacdo a nox +1, perdendo elétrons. No entanto, a presenca de ligantes complexantes
podem afetar grandemente este potencial.l*®! Por exemplo, quando o ion Ag* é ligado com
dois ligantes de amonia a redugdo para Ag’ torna-se mais dificil, outro exemplo so

complexos de prata e cianeto, tornando a reducao ainda mais dificil.

[Ag(NH3),]" + e- —— Ag® + 2NH;4 EC=+0.37V

[Ag(CN),]” + e- ——» Ag’+2CN- E0=-0.31V
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Vidros fotocrométicos utilizam essas propriedades reversivel da prata, eles contém
sais de iodeto de Ag®, que escurecem por exposicdo a luz solar. Sob essas condigdes, 0s
elétrons dos ions iodetos adquirem energia suficiente para moverem e reduzirem os ions Ag*
a fons metdlico Ag®. Os atomos de prata resultantes formam agregados de particulas
minusculas, espalhando a luz e escurecendo o vidro. A reacdo se inverte mediante a remogéo
da fonte de luz.[*4

Os ions Ag*, com suas configuragdes eletronicas d'°, possuem uma baixa densidade de
carga que lhes permitem atuarem como acido de Lewis 'macios’ e, como tal, tendem a terem
uma pequena afinidade com dtomos O-doadores "duros”, e uma maior afinidade com atomos
doadores 'macios' S-, Se- e P-, e uma moderada afinidade para com os atomos N-doadores.!*"!

Os metais de transicao tém sido amplamente utilizados em sintese organica por muitas
décadas.l*6181 A prata é usada em processos de oxidacdo homogéneas, heterogéneas e reacdes
cataliticas. Prata(l) é considerada como um agente de oxidacdo suave, e assim, é apropriada
para o uso em oxidacdes eficientes e seletivas de alcoois primarios e secundarios, a aldeidos e
acetonas, respectivamente.'¥) Oxido de prata(l) (Ag20) em amoniaco aquoso é conhecido
como reagente de Tollens e é utilizado para oxidar aldeidos a acidos carboxilicos, produzindo
prata metéalica no processo.?” Em muitos casos, a aplicacdo de prata em sintese organica é
utilizada pela sua acidez de Lewis e solubilidade dos seus sais.[?!] Os sais de prata ativam as
reacOes de substituicdo nucleofilica e eliminagdes, interagindo com o atomo de halogénio
formando halogenetos de prata insoluveis, que podem ser facilmente removidos do meio
reacional.

A investigacdo sobre as propriedades cataliticas da prata(l) foi inspirada pelo uso de
ouro(l) como um catalisador em sintese organical?>?¥l e, desde ent#o, ela tem sido utilizadas
extensivamente.[*¥ As vantagens da utilizacdo de um catalisador de prata incluem tempos de
reacfes mais curtos, maior estabilidade para a exposi¢do ao ar, a humidade, facilidade de
preparacdo e armazenamento. Alguns exemplos de prata(l) incluem os catalisadores BINAP-
Ag(l) (BINAP = 2,2-bis(difenilfosfino)-1,1-binaftilo) (Figura 3), para alilagédo
enantiosseletiva de aldeidos com alilestananas!®! e como catalizador em reagbes do tipo
Mannich enantioseletiva de éter de silil, independentemente da qualidade do solvente ou da

exposicdo da mistura reacional com o ar.[%!


http://mundoestranho.abril.com.br/materia/por-que-as-lentes-fotocromaticas-escurecem-quando-expostas-ao-sol
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Figura 3. Estrutura do complexo de BINAP-Ag(I)

2.3 Compostos de coordenacéo de prata

A prata possui quatro estados de oxidacio sendo +1 a mais comum. Os orbitais d;2 e s
da prata estdo proximos em energia, permitindo que uma ampla hibridizacdo ocorra.[?’l Os
elétrons dentro destes orbitais (W1 e W¥2), com uma regido de alta densidade eletronica,
repelindo os ligantes e tambeém uma regido de densidade relativamente baixa de elétrons, onde
os ligantes sdo atraidos. O acoplamento dos orbitais W2 e p, produz dois orbitais hibridos

adequados para a formac&o de ligaces covalentes lineares (Figura 4). .[?8]

o

(a) %

Figura 4. Orbitais hibridos de (a) um d;? e s orbital (¥1 e ¥2) e (b) os orbitais

hibridos que podem ser formados a partir de 2 e p,1?"!

Prata(l) é estavel em solugdo aquosa como [Ag(H20)2], mas o ion Ag* tem uma baixa
afinidade para os ligantes O-doadores. Sua solubilidade em agua aumenta na ordem de Cl >
Br > I. Halogenetos de prata sdo altamente sensivis a luz, esta propriedade os torna Uteis em

fotografia. Prata(l) também formam complexos com numerosos atomos doadores S, Se e P,
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ligando assim a pepitideos e protefnas, com uma preferéncia para os 4tomos de enxofre,
tioéteres e imidazol (Figura 5 e 6).53% 34

(a)

(b)

Figura 5. Complexo de prata(l) tetraédrico. O esquema de cores aplica-se: Ag-roxo,
C-cinza, N-azul e O-vermelhal%

Figura 6. Diagrama de ORTEP para complexo de Ag(l) com dois ligantes
trifenilfosfinall
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2.4 Atividade bioldgica da prata

A prata estd presente no corpo humano em baixas concentragdes (<2,3 ug.L?l) e é
absorvida através dos pulmdes, trato gastrointestinal, membranas mucosas e pele.’’l Ela é
absorvida principalmente na forma de complexos de proteina de prata, mas ndo tem um papel
fisioldgico ou bioquimico dentro do corpo. Ela pode ser tolerada em altas concentracGes
dentro do corpo, podendo ser eliminada através da urina e das fezes.[* %

2.5 Mecanismo de acao de ions de Prata

Apesar de ainda ndo totalmente compreendida, acredita-se que os ions de prata
interferem no crescimento de células (Figura 7) por 1. inibicdo das funcdes de transporte na
parede celular (respiracdo), 2. interrupcdo do metabolismo celular (a mudanca das estruturas
das enzimas) e 3. inibicdo da divisdo celular (interacdo com o DNA).*Y Esta eficacia
multimodal de ions de prata € Unica e ocorre em baixas concentragdes, para atividades

celulares, reduzindo a possibilidade de desenvolver resisténcia do organismo. !

Figura 7. Figura representativa da agio antimicrobiana da pratal“’!

Em 2000 Feng et al.*? relataram um estudo mecanicista da inibicdo de fons de prata
contra duas espécies bacterianas diferentes, Staphylococcus aureus e Escherichia coli. O
mecanismo de acdo da prata estd relacionado com a sua interagdo com o grupo tiol,
compostos encontrados nas enzimas respiratorias de células bacterianas. A prata liga-se a
parede celular e a membrana celular bacteriana e inibe o processo de respira¢do. No caso de

E. coli, a prata atua através da inibigdo da absorcao de fosfato, succinato, prolina e glutamina.
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2.6 Farmacos baseados em complexos de prata

A sulfadiazina de prata (Figura 2) é um dos medicamentos mais importantes e
amplamente utilizados no tratamento de queimaduras onde libera ions de prata(l) para o local
da ferida. E comercializado sob os nomes de Silvadene® e Flamazine® e contém ions de
prata(l) numa concentragdo de 1% de sulfadiazina. Demonstrou-se que aproximadamente
10% da prata libertada é absorvido nas feridas, com uma maior percentagem de absor¢cdo em
feridas mais vascularizadas.[*’]

A investigacdo sobre as propriedades antimicrobianas da prata continuou crescendo,
ao longo dos ultimos anos, e atualmente existem muitos complexos de prata diferentes, que
exibem um amplo espectro de a¢do antimicrobiana. Trabalhos de Maynooth et al. demonstrou
o efeito de vérios antimicrobianos de prata(l) que incorporam os ligantes 1,10-fenantrolina,

1,10-fenantrolina-5,6-diona, imidazoles e salicilatos!**“®! (Figura 8).

(@)
Wik ¢
X
x \d
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Figura 8. Diagrama de ORTEP de cristais de prata(l) complexos com ligantes (a)
[Agz(salH)2(NH3)2] (salH2 = acido salicilico) e (b) [Ag(fendiona)2]ClO4 (fendiona = 1,10-

fenantrolina-5,6-diona)*°!
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Em 2003 McCann et all*l relataram a reacdo de (Z)-3-(1H-imidazol-I-il)-2-
fenilpropenenitrila (imppn) com AgCIOs4, produzindo o complexo [Agz(imppn)s4(ClOs):]
(Figura 9). Neste complexos de Ag(l), o metal € coordenado com o nitrogénio imina de dois
ligantes imppn de uma forma quase linear e as duas unidades de [Agz(imppn)]* estdo ligadas
por um vinculo Ag-Ag, apoiados por duas trans-pontes do grupos de perclorato bidentadas e

por interagGes z-z entre os ligantes.

!"
AgA
A 2? CIA D13A

011A

Figura 9. Estrutura do complexo [Agz(imppn)s(Cl04)2] 149!

2.7 Atividade antitumoral

O cancer é uma das doencas mais temidas e continua a ser uma grande ameaca para a
vida humana. De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude, o cancer foi responsavel por
7,6 milhdes de mortes em 2008 (13% de todas as mortes), e este nimero devera subir para
13,1 milhdes em 2030. Para tanto, sera preciso estabelecer novas drogas para o tratamento de
células cancerigenas, afim de amenizar essa crescente ameaca.

A morte celular programada (apoptose) é caracterizada pelo encolhimento celular por
alteracbes morfoldgicas, condensacdo e fragmentacdo do ndcleo celular. Os farmacos
citotdxicos anticancer, tais como a cisplatina atuam por esse mecanismo.

A aplicacdo biomédica de compostos de prata(l) estd relacionada com as suas
propriedades antimicrobianas, que envolvem a interacdo com o DNA e pela sua comprovada
baixa toxicidade para os seres humanos.[®5%l Esta interacio pode ser a causa da agio anti-
tumor de certos complexos prata(l), como o da enzima Lipoxigenase (LOX) que catalisa a
oxidacdo de &cido araquiddnico a leucotrienos, um mecanismo essencial para a vida da célula.
LOX é distribuido principalmente para a mitocondria, a inibicdo LOX é uma das causa para
induzir apoptose.[>+5¢l

Assim, Banti et. al. provaram o uso de complexos de prata(l) e acido benzoicos
(Figura 10) para inibicdo LOX, que proporciona um novo alvo potencial para o tratamento e

quimioprevencdo de um nimero de diferentes tipos de cancer.’l
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Figura 10. Estrutura molecular do [Ag(tpp)2(p-metoxibenzdico)] 7]

Abbehausen et. al.[’® descreveram o uso de aminoéacidos complexados com prata(l) L-
triptofano [Ag(TRP)] (Figura 11). Analises de IV demostraram a coordenacdo de Ag(l) com
atomos de oxigénio e nitrogénio. Foi testado a citotoxidade deste complexo contra carcinoma
pancreatica humana, melanoma humana e células fibroblasticas de embrifes de ratos. Sua

acdo mostrou ser significativamente maior que seu correspondente a cisplatina.[>®l

I=

Figura 11. Complexo de prata e triptofanol®®!

Conforme estruturas relatados por McKeage et. al®® [Ag2{(S,S)-tetrafos}2](PFe)2
quando complexos de prata(l) com ligantes contendo atomos de fosforos (Figura 12), testes

mostraram uma forte atividade para células carcinoma e sarcoma.>

Ph
4 aMe

P\..

Figura 12. Ligante de fosfina (S,S)-tetrafos®
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A sintese de ligantes complexos soltveis em agua foi reportado por S. I. Mostafa e F.
A. Badria,’®™ [Ag(bpy)(Hdahmp)]NOs (Figura 13) (Hdahmp = 4,6-diamino-5-hidroxi-2-
mercaptopirimidina). O complexo foi testado in vivo contra células cancerigenas Ehrlich em

camundongos e foi observado uma redug&o no tumor. [¢°!

OH

== %, o
,,,.A J\ NO;
g
g N

Figura 13. Complexo de prata e 4,6-diamino-5-hidroxi-2-mercaptopirimidina (%]

2.8 Fluorescéncia dos complexos de Ag(l)

Muitos tipos de céancer tém uma alta chance de cura se detectado precocemente e
tratado de forma adequada, mas muitos pacientes sdo diagnosticados tarde ou em estagio
avancado.'®¥ Portanto, é imperativo melhorar os métodos de diagnéstico de cancer no inicio
ou mesmo pré-sintoma.!%? Técnicas de imagem de fluorescéncia trouxeram recentemente altas
promessas a este respeito. Em comparagido com outras abordagens de imagem,® a
imagiologia baseado fluorescéncia tem vérias vantagens, incluindo uma alta sensibilidade e
especificidade.[®*®° Entre as varias particulas metalicas reportadas,[® os complexos de Ag(l)
sdo de especial interesse devido ao seu tamanho ultrapequeno, biocompatibilidade, nédo
toxicidade, boa foto-estabilidade e alta fluorescéncia.[1 Além disso, Ag(l) pode gerar grandes
intensidades de fluorescéncia, muitas vezes de uma ordem de grandeza maior do que 0s
fluordforos tradicionais.[®® Além disso, a fluorescéncia de Ag(l) apresenta uma maior foto-
estabilidade permitindo imagiologia suficiente a longo prazo. Outra vantagem préatica de
Ag(l) é que os seus espectros de excitacdo e emissdo sdo estreitos e simétricos, minimizando a
sobreposicao de cores em multicomponentes. [

As presentes observacdes demonstram que tal capacidade biosintética especifica para
gerar complexos Ag(l), a partir dos sais de prata, oferece uma estratégia promissora para
sensivel autoimagem de células cancerosas, in vivo, em cultura de tumores, que sdo ideais
para aplicagcdes biomédicas que requerem diagnostico e imagiologia especifica e sensivel de

tumores. [


http://www.nature.com/srep/2014/140317/srep04384/full/srep04384.html#ref1
http://www.nature.com/srep/2014/140317/srep04384/full/srep04384.html#ref2
http://www.nature.com/srep/2014/140317/srep04384/full/srep04384.html#ref4
http://www.nature.com/srep/2014/140317/srep04384/full/srep04384.html#ref5
http://www.nature.com/srep/2014/140317/srep04384/full/srep04384.html#ref17
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Shengping Gao et al,[" descreveu uma nova estratégia para auto-imagem in situ das
células cancerosas e tumores, através da sua capacidade espontanea para sintese Ag* e
glutationa exdgena (GSH) [Ag(GSH)] (Figura 14).

Sintese do complexo Efeito tamanho
do tumor

]
)
e
o
©
£
5
-
2
~

Tumor Tumor reduction

Figura 14. Imagem representativa de camundongos infectados com carcinoma do colo

do Utero, observado em luzl™

GSH é um tripeptidio tiolado presente em células eucariticas normais em
concentragOes bastante elevadas (5 mM) e é responsavel pela manutencdo da homeostase
redox celular, através da sua oxidacao facil em dissulfureto de glutationa (GSSG). Por outro
lado, tidis e os dissulfuretos sdo excelentes ligantes para ions de prata, sobre a qual eles se
ligam espontaneamente para criar monocamadas. Assim, a complexacdo glutationa e Ag* é
esperado a liberacao de ions Ag, por redugdo, em maior quantidade em células cancerosas em
comparagdo com 0s normais, oferecendo assim a possibilidade de auto-imagem seletiva por
células. A solucdo complexa [Ag(GSH)]" foi administrada no tumor do rato através de injecao
local ou através de injecédo intravenosa na cauda. Ap6s incubacgdo durante 24 h, particulas de
prata fluorescentes foram observado no interior dos tumores in vivo por imagiologia de
fluorescéncia. Apds 7 dias, o tumor correspondente foi reduzido em tamanho e,
eventualmente, desapareceu.!™


http://www.nature.com/srep/2014/140317/srep04384/full/srep04384.html#auth-1
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Preparar complexos metélicos com sais de Ag* e fosfinas com ligantes bidentados,

visando a obtencdo de metalofarmacos com potenciais atividades bioldgicas, baseada em uma

metodologia simples, eficiente e de bom rendimento.

3.2 Objetivos Especificos

Y V V V

>

Realizar estudo sobre reatividade de Ag(l) frente a ligantes bidentados;

Preparar complexos de Ag(l), Trifenilfosfina e tiociano;

Preparar complexos de Ag(l), Trifenilfosfina e 2-mercaptoetanol;

Preparar complexos de Ag(l), Trifenilfosfina e 2-amino-2-metilpropanol;
Caracterizar por analises espectroscopicas (IV, UV-Vis, Raio-X e Fluorescéncia)

e microanalise das substancias preparadas.
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4. PARTE EXPERIMENTAL

4.1 Os métodos gerais
Os materiais de partida 4a, 4b, 4c, 4d, nitrato de prata (1) e trifenilfosfina (2) foram
obtidos comercialmente. Solventes (de grau AR) foram obtidos comercialmente e utilizados
na sintese sem processor de purificacdo adicional. Os solventes (THF e etanol de grau
espectroscopico) utilizados nas analises de UV-Vis e fluorescéncia foram obtidos
comercialmente da Aldrich®. Os dados espectrais de absorgdo nas regides de ultravioleta e
visivel foram obtidos em um espectrofotdmetro Cary 50 Conc/Varian, (FACET-UFGD). As
analises foram feitas em solugdo de THF 2,0x10° mol.L. Os espectros vibracionais no
infravermelho foram registrados em espectrofotometro de Infravermelho Jasco modelo 4000
com transformada de Fourier, as medidas foram realizadas na faixa de 4000 a 400 cm™. Os
espectros de absorcdo na regido do infravermelho foram obtidos a partir de uma pastilha
solida em KBr, utilizando-se 2,0 a 3,0 mg de amostra por 100,0 mg de KBr. Aparelho de
ponto de fusdo Instrutherm modelo DF-3600, balanca BG 100 Gehaka, do Laboratorio de
Sintese e Caracterizacdo Molecular da FACET-UFGD. Andlise Elementar: as analises
elementares de carbono, hidrogénio, nitrogénio, oxigénio e enxofre foram feitas no Instituto
de Quimica de Florianopolis, utilizando-se o equipamento CE Instruments Modelo EA1110

CHNS-O com o método “Flash”.

4.1.1 Sintese do complexo (5a) [di-(tiocianato)-bis(trifenilfosfina)prata(l)]

Em baldo de fundo redondo, provido de barra magnética e agitacdo, dissolveu-se 0,169
g (1 mmol) de nitrato de prata (1) em 2 mL de H.O (destilada), logo apds, foi adicionado 8
mL de MeOH, constituindo uma solugdo A. Em seguida, pesou-se 0,525 g de trifenilfosfina
(2) (2 mmol) em um Bécker e dissolveu-se com 5 mL de THF, essa solugéo B foi adicionada
a solugdo A. Apos determinado tempo formou-se uma solucdo esbranquicada e adicionou-se a
essa solugéo 0,097 g (1 mmol) de KSCN (4a). Finalizada a reacgéo, filtrou-se e deixou-se para
recristalizar, ocorrendo dentro de dois dias, obtendo pequenos cristais brancos. Analise
Elementar: Anal. Calc. para AGSCN:PPhs (1:3), C: 69.33%; H: 4.76%; N: 1.47%; S: 3.37%.
Anal. Encontrado: C: 69.33%; H, 4.95%; N, 1.490%; S, 3.52%.
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4.1.2 Sintese do complexo (5c¢) [(2-mercaptoetanol)-bis(trifenilfosfina)prata(l)]

Em bal&o de fundo redondo, provido de barra magnética e agitacdo, dissolveu-se 0,169
g (1 mmol) de nitrato de prata (1) em 8 mL de MeOH, constituindo uma solu¢cdo A. Em
seguida, pesou-se 0,525 g de trifenilfosfina (2) (2 mmol) em um Bécker e dissolveu-se com 5
mL de THF, essa solugdo B foi adicionada a solucdo A. Apds determinado tempo formou-se
uma solucdo esbranquicada e adicionou-se a essa solugdo 0,078 g (1 mmol) de 2-
mercaptoetanol (4c), que foi previamente tratado com TEA 0,03 g. Finalizada a reacdo,
filtrou-se e deixou-se para recristalizar, ocorrendo dentro de dois dias, obtendo pequenos
cristais amarelados. Anéalise Elementar: Anal. Calc. para AgSC2HsO:PPhs (1:2), C: 64.32%;
H: 4.97%; O: 2.25%; S: 4.52%. Anal. Encontrado: C: 63.33%; H: 4.91%; O: 2.29%; S:
4.55%.

4.1.3 Sintese do complexo (5d) [(2-amino-2-metilpropanol)-
bis(trifenilfosfina)prata(l)]

Em baldo de fundo redondo, provido de barra magnética e agitacao, dissolveu-se 0,169
g (1 mmol) de nitrato de prata (1) em 2 mL de H2O (destilada), logo apos, adicionou-se 8 mL
de MeOH, constituindo uma solugdo A. Em seguida, pesou-se 0,525 g de trifenilfosfina (2) (2
mmol) em um Bécker e dissolveu-se com 5 mL de THF, essa solu¢do B foi adicionada a
solucdo A. Apos determinado tempo formou-se uma solucdo esbranquicada e adicionou-se a
essa solucdo 0,0891 g (1 mmol) de 2-amino-2-metilpropanol (4d). Finalizada a reacéo, filtra-
se e deixava-se para recristalizar, ocorrendo dentro de dois dias, obtendo pequenos cristais
amarelados. Andlise Elementar: Anal. Calc. para AgNC4H1:10:PPh3 (1:2), C: 66.67%; H:
5.60%; N: 1.94%:; O: 2.22%;. Anal. Encontrado: C: 66.51%; H, 5.75%; N: 1 .84%; O, 2.25%.
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

Aplicando as metodologias das reacdes realizadas por nosso grupo de pesquisal’™ a
sintese dos complexos de prata(l) foi possivel pela reacdo entre cations Ag[(PPhs)2]NOs (3)
gerados in situ, com anions ligantes (tiocianato 4a, etileno glicol 4b, 2-mercaptoetanol 4c e 2-
amino-2-metilpropanol 4d). As preparac6es foram realizadas a partir de metodologia simples
(reacdo “one-pot”) e eficiente.

A boa reatividade da reacdo de substituicdo de nitrato (NOs), do AgNOs, por
trifenilfosfina dispensou o uso de um segundo intermediario ou altas temperaturas, como
acontece em reacdes que utilizam sais de halogenetos de prata.[’?

A reacdo acontece em duas etapas reacionais, sendo a primeira a formacdo do
intermediario reativo [Ag(PPhs).]JNOs (3). Essa reagdo ocorre pelo ataque do fosforo, da

molécula de trifenilfosfina (PPhs) (2), ao cation Ag* (Esquema 1).

Primeira etapa:

THF, MeOH, H,0 (CeHs)sP @ ©
> /AgNO3

AgNO; + 2 P(CgHs)3
tempo, t.a. (C6H5)3P

1 2 3

Esquema 1. Formacdo do intermediério reativo [Ag(PPhs3)2JNO3

A segunda etapa da reacdo de complexacdo de ions de prata(l), com ligantes
bidentados, se da pela reacdo entre o sal catibnico de [Ag(PPhz)2]NO3 (3), formado in situ, e
ligante 4a, 4b, 4c e 4d.

Essa é a principal etapa da reacdo, pois € a que determina o curso reacional, ou segja,
para cada ligante foi necessario estudo de diferentes condi¢des, como tempo e temperatura.
As diferencas de reatividade dos ligantes, os nucleodfilos da reagdo requerem diferentes
condigdes reacionais.

Os solventes escolhidos foram aqueles com capacidade de dissolver todos os
reagentes, de tal forma a otimizar as condi¢Oes de reacdo. O melhor sistema de solvente

encontrado foi THF, MeOH e H20, na proporcéo 4:5:1, respectivamente.



5.1 Sintese do complexo (5a) [(tiocianato)-bis(trifenilfosfina)prata(l)]2

Iniciou-se os estudos para essa preparacdo usando as condi¢Oes reacionais praticados
anteriormente por nosso grupo de pesquisa (Tabela 1, entrada 1). Na primeira etapa foi
deixado reagir nitrato de prata (1) com trifenilfosfina (2) por 20 minutos, formando um
precipitado branco, em seguida, adicionou-se tiocianato de potassio (4a), a reagdo ficou sob
agitacdo por mais 20 minutos. A mistura reacional foi deixada em repouso para cristalizar, por
3 dias. Nessas condicdes o produto cristalino foi obtido com rendimento de 40%. O complexo
foi isolado e o ponto de fusdo determinado na faixa de 218-220 °C difere da trifenilfosfina (2)
(80 °C), do tiocianato de potéssio (4a) (173 °C), do AgNOs (1) (210 °C) e do intermediario (3)

(230 °C) (Esquema 2).

Primeira etapa:

AgNO3 + 2 P(CgHs)3

1

Segunda etapa:

(CeHs)3P @ ©

,AgNO3
(CeHs)3P

3

THF, MeOH, H,0 (CeHs)sP @ ©

AgNO3

tempo, t.a. (CgHs5)3P”
3
®0
KS—=N
4a SCN
~ (CeMs)s \Ag/ N\, _P(CeHs)s
(CeHs)sP™ "\ / "“P(CgHs)
tempo, t.a. 6'75/3 NCS 6'75/3
5a

Esquema 2. Proposta de sintese do complexo (5a) [Ag(PPH3)2(SCN)]2

Na tentativa de melhorar o rendimento da reacdo variou-se as condi¢Ges reacionais
relativa ao tempo das duas etapas reacionais, conforme pode ser observado Tabela 1, entradas
2, 3 e 4. A melhor condi¢do encontrada foi quando o tempo de reacdo em cada etapa foi

aumentada para 60 minutos e rendimento isolado de 65%, Entrada 3.
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Tabela 1. Otimizacdo das condicGes reacionais para sintese de [(tiocianato)-

bis(trifenilfosfina)prata(l)]2

Entrada TempoP.E Tempo S.E. Temp. Base Rend.

1 20 min 20 min t.a. - 40%
2 30 min 30 min t.a. - 50%
3 60 min 60 min t.a. ----  65%
4 120 min 120 min t.a. - 63%

P.E: Primeira etapa; S.E: Segunda etapa.

Para caracterizagdo do complexo 5a foram feitas analises de Infravermelho, UV-VIS,

Fluorescéncia e microanalise.

5.1.1 Espectroscopia na regido do infravermelho para o complexo (5a)
[(tiocianato)-bis(trifenilfosfina)prata(l)].

As anélises por espectroscopia na regido do infravermelho, para os complexos de
prata(l), oferecem importantes informacGes, relacionadas as bandas de absorcdo observadas
para os grupos ligados ao metal, permitindo a caracterizacdo destas moléculas e dos
complexos formados por estas espécies ligantes.

Para o complexo 5a o espectro na regido do infravermelho é apresentado na Figura
15. O estiramento vVCN do grupo tiocianato, foi atribuido a banda presente em 2090 cm?,
inexistente no intermediario 3. A banda do ligante N-H aparece em torno de 1400 cm™, assim
como outras bandas caracteristicas a de v(P-Ag) que aparecem entre 600-500 cm™. Esses
dados foram comparados a outros complexos da mesma natureza descrito na literatura,

evidenciando a formag&o do complexo (5a) [Ag(PPhs).(tiocianato)],.[”*]
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Figura 15. Espectros de infravermelho do complexo 5a e intermediario (3)
[Ag(PPh)3(NO3)]

5.1.2 Espectro de absor¢do UV-VIS para o complexo (5a) [(tiocianato)-

bis(trifenilfosfina)prata(l)]-

Derivados de prata(l)-fosfina muitas vezes mostram uma forte absorcdo na regido de
UV-Vis. Recentemente, este comportamento foi observado por Hocaoglu at. al. em seus
estudos envolvendo complexos de prata com ligantes carboxilados.[’

Encorajados por estes estudos, a nossa atencdo foi concentrada na obtencdo dos
valores de absorgdo e emissdo, com 0 objetivo de contribuir na determinacdo estrutural dos
produtos obtidos e adicionar novas informacdes sobre este tipo de sistema.

A fim de minimizar o efeito do solvente, sobre os perfis de absor¢édo, foram preparadas
solugbes diluidas dos compostos (2,0x10° mol.L'Y) em THF como um solvente nio-
coordenador. Para efeitos de comparacdo dos perfis de absorcdo apresentados pelos
compostos sintetizados, iniciou-se os estudos mostrando as diferencas entre os espectros dos
ligantes livres e os complexos preparados.
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Como mostrado na Figura 16, os espectros do complexo 5a e ligante 4a sdo
diferentes. O espectro do ligante 4a mostra a banda caracteristica de absorgio n-c~ 250 nm,
respectiva a ligacdo S-H. No complexo, absorcdo que aparece em 260 nm pode ser atribuida
as transi¢des intraligante (IL) =—n" da porcéo trifenilfosfina.[’® Nesta forma, a absorgdo que
aparecem em 255 nm foi também atribuido a transicdo intraligante (IL) =—n" do sistema
aromatico, presente na estrutura do complexo, oriunda do intermediério (3). A banda de
absorcdo em 325 nm para o complexo 5a é atribuido a uma TCLM (Transferéncia de
carga do ligante para o metal) do tipo n-n" envolvendo as unidades S—Ag-P ¢ N—>Ag-P. Ao

contrario, o intermediario 3 ndo mostrou qualquer absorg¢do significativa na regiéo.

Ligante 4a
—— Complexo 5a
1,00
/SCN\
®0 CgH5)3P _P(CgH
075 4 0 (CeHs)3 “Ad g (CeHs)3
4a (CeHs)3P \NCS/ P(CeHs)3
© 5a
o
c
« 0,50 -
2
o
75}
o
<
0,25
0,00 T T T T T T T T T T 1
250 300 350 400 450 500

Comprimento de onda (nm)

Figura 16. Espectros de absorcdo do complexo 5a e ligante 4a a temperatura de 25 °C

em solucédo de THF
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5.1.3 Espectro de fluorescéncia para o complexo (5a) [(tiocianato)-

bis(trifenilfosfina)prata(l)]2

Os complexos de prata sdo materiais fotoluminescentes, por conta de sua alta
estabilidade térmica, estrutura e orbitais d disponiveis para absorcdo e emissdes de fotons. As
propriedades eletronicas dos ions de metais de transi¢cdo tornam-nos particularmente atraentes
para a preparacdo de complexos luminescentes, 0s quais sdo caracterizados por uma grande
variedade de esferas de coordenacdo e que emite varios niveis de energia. Os complexos
apresentam um maior deslocamento para o violeta, no comprimento de onda selecionado, em
comparagéo com o ligante livre, devido ao comportamento do ion metalico.l®

O complexo 5a mostrou uma emissdo violeta intensa em 375 nm (Figura 17),
enguanto os ligantes livres ndo mostraram emissdo de excitacdo. Este comportamento esta de
acordo com a nossa interpretacdo sobre as medidas de UV-Vis de absor¢do, onde os ombros
de absor¢do em 325 nm foram atribuidas principalmente ao TCLM (S—Ag-P e N—Ag-P). A
partir da analise do espectro de emissdo dos ligantes livres € razoavel interpretar que as
transicbes IL (Intraligante) ndo tém grande contribuicdo para o espectro de emissdo do
complexo. Portanto, a emissdo violeta em 375 nm para o complexo também foi atribuido a
TCLM (S—Ag-P e N—Ag-P).["® Usou se a mesma concentragdo das amostras utilizados no
UV-vis, nas solucbes preparadas para a fluorescéncia, ou seja, em THF com concentracdo de
2,0x10° M.

—— Complexo 5a
—— Tiocianato de potassio
— Intermediério 3

120 ~

110 —
100
90 SCN
o] (C6H5)3P\Ag/ \Ag/ P(CgHs)3
~ ] (CeHs)sP™ N/ “P(CgHs)
S 20 ] 6'15)3 NCS 6'15/3
) ]
L 60 5a
m o
K= 50
w0
2 ]
L 40+
E i
30 H
20
10
0 - : = .__i_.,. - <I__ ; ..-._I.<_<,.< = __.._.i.k...._ = ’| = — 3
250 300 350 400 450 500 550 600

Comprimento de onda (nm)

Figura 17. Espectros de emissdo do complexo (5a), intermediario (3) e ligante (4a)
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5.2 Sintese do complexo (5b) [(1,2-etanodiol)-bis(trifenilfosfina)prata(l)]
Visando a variagéo estrutural dos complexos preparados e, consequente diferencas em
suas atividades biologicas, testou-se o melhor procedimento descrito para o complexo 5a na

preparacdo de complexos formados por ligantes bidentados e prata (Esquema 3).

Primeira etapa:

THF, MeOH, H,0 (CeHs)sP @ ©
AgNO3 + 2P(CGH5)3 > /AgNO3
60 min, t.a. (CGH5)3P
1 2 3
Segunda etapa:
H
HO/\/O
(CeHs)sP, @ © 4b (CeHe)sP~, O~

,AgNO3 - Ag OH

(CeHs)sP tempo, t.a. P(CgHs)s

3 5b

Esquema 3. Proposta de sintese do complexo (5b) [Ag(PPhs)2(1,2-etanodiol)]

Os resultados das reac6es usando o ligante etileno glicol (4b), visando a preparagédo do

complexo 5b estdo descritos na Tabela 2.

Tabela 2. Condicdes reacionais testadas visando a sintese de [(1,2-etanodiol)-
bis(trifenilfosfina)prata(l)]2 (5b)

Entrada TempoP.E! Tempo S.E.2 Temp. Base  Rend.
1 60 min 60 min t.a.
2 60 min 60 min t.a. KOH
3 60 min 60 min t.a. NaOH
4 60 min 60 min t.a. MeO'K*  ----
5 60 min 60 min 50°C MeOK"  ----
6 60 min 60 min Refluxo MeO'Na® ----
7 60 min 8h t.a.
8 60 min 24 h t.a.
9 60 min 20 min Refluxo

p.E: Primeira etapa; 2S.E: Segunda etapa.

Conforme apresentado na Tabela 2, os rendimentos das reacGes ndo puderam ser
determinados, pois o complexo [Ag(PPhs)2(1,2-etanodiol)]> (5b) ndo pdde ser isolado. O

produto determinado no final de todas as reacBes foi o intermediario [Ag(PPhs)2]NOs (3).



38

Nesse caso, mesmo usando bases fortes e altas temperaturas, ndo foi possivel de complexacdo
com prata e trifenilfosfina. Esse resultado pode ser explicado segundo a teoria de Ralph
Pearson, onde a prata se comporta como um &cido mole e o etileno glicol como uma base

dura, sendo assim, dificil de formar um complexo estavel.[?"]

5.3 Sintese do complexo (5¢) [(2-mercaptoetanol)-bis(trifenilfosfina)prata(l)]z
Continuando nossa pesquisa testou-se a reacdo de complexacdo de Ag(l) com ligantes
bidentados, o 2-mercaptoetanol (4c) que possui 0 grupo macio -SH segundo a teoria

Pearson,[’?®! implicaria na reacdo mais facilitada em comparagdo com etileno glicol

(Esquema 4).
Primeira etapa:
THF, MeOH, H,0 (CeHs)sP @ ©
AgNO3 + 2 P(CgHs)s > "AgNO;
60 min., t.a. (C6H5)3P
1 2 3
Segunda etapa:
H
Hs™>C
(CeHs)sP @ © 4c (CeHs)sP—. .S
“AgNO; 65/ g7 ~""0H
(CeHs)sP tempo, t.a. P(CeHs)s
3 5c

Esquema 4. Proposta de sintese do complexo (5b) Ag[(PPhs)2(2-mercaptoetanol)]

E apresentado na Tabela 3, as reagdes testadas visando a sintese do complexo 5c,
usando a melhor condicdo reacional descrita para sintese de 5a (Entrada 1) e ndo foi obtido o

produto desejado (Entrada 1).

Tabela 3. CondicGes reacionais testadas visando a sintese de [(2-mercaptoetanol)-bis-
(trifenilfosfina)prata(1)]2 (5¢)

Entrada TempoP.E.! TempoS.E? Temp. Base Rend.

1 60 min 60 min t.a.
2 60 min 20 min t.a KoCOsz  35%
3 60 min 20 min t.a. KOH
4 60 min 20 min t.a. NaOH  ----
5 60 min 8h 50°C
6 60 min 24 h t.a.
7 60 min 20 min t.a. TEA 55%

p.E: Primeira etapa; 2S.E: Segunda etapa.
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Para obter um melhor ataque do nucledfilo, decidiu-se desprotonar o ligante usando
uma base fraca, Entrada 2, o complexo 5c¢ foi obtido em 35% de rendimento. Para aumentar
o rendimento da reacdo variamos o tempo, das duas etapas reacionais, usou-se bases mais
fortes e aumentou-se a temperatura, como pode ser visto nas Entras 3, 4, 5 e 6. Nenhuma
dessas condigdes foi possivel de se obter o complexo desejado. O uso de bases forte pode
ocasionar no ataque direto desta base ao centro eletrolitico. Entretanto, podemos observar na
Entrada 7, quando usou-se uma base fraca e retirou-se a a&gua do meio reacional, o
rendimento do complexo 5c¢ foi de 55% o ponto de fusdo 186-188 °C diference dos ligantes
trifenilfosfina (2) (80 °C), 2-mercaptoetanol (4c) (-100 °C), AgNOs (1) (210 °C) e
intermediario (3) (230 °C). Desta forma, a Entrada 7 com o melhor rendimento, sendo 0s
melhores tempos de 60 minutos para P.E (Primeira Etapa) e 20 minutos para S.E (Segunda
Etapa) a temperatura ambiente e usando metanol e THF como solvente. O nucledfilo macio -
SH (4c), segundo a teoria Pearson, implica na reacdo mais facilitada em comparacdo com
etileno glicol. Para caracterizagcdo do complexo foram feitas analises de Infravermelho, UV-

VIS, Fluorescéncia e microanalise.

5.3.1 Espectroscopia na regido do infravermelho para o complexo (5c)

[(2-mercaptoetanol)-bis(trifenilfosfina)prata(l)]

A Figura 18 mostra o espectro de absor¢do de infravermelho para o complexo (5c), na
qual pode ser vista a banda do estiramento v(O-H) em 3610-3670 cm™, quando comparado ao
espectro de infravermelho do ligante, em sua forma livre.l’'7 A analise espectroscopica
evidencia a formagdo do complexo 5c¢ pelo surgimento da banda na regido de 1181 cm™,
intermediaria a banda referente a ligacdo v(Ag-S). O ndo aparecimento da banda caracteristica
do estiramento v(S-H) 2600 cm™ era previsto, pois 0 meio reacional é basico, favorecendo a

desprotonacéo do grupo tiol I8!
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Figura 18. Espectros de infravermelho do complexo 5c e ligante 4c (2-mercaptoetanol)

5.3.2 Espectro de absorcdo UV-VIS para o complexo (5¢) [(2-mercaptoetanol)-

bis(trifenilfosfina)prata(l)]

Como mostrado na Figura 19, os espectros do complexo 5c e ligante 4c sdo
diferentes. No complexo a absorcdo que aparece em 260 nm pode ser atribuidas as transicdes
intraligante (IL) n—n" da porco trifenilfosfina.l’”! Nesta forma, a absorgio que aparece em
255 nm foi também atribuida a transicdo intraligante (IL) n—n" do sistema aromatico, oriunda
do intermediario (3). A banda de absorcdo em 314 nm para o complexo 5d é atribuida a uma
transicdo LMCT (Transferéncia de carga entre o ligante e o metal) do tipo n-n” envolvendo a
unidade S—Ag-P. Ao contrério, o intermediario 3 e ligante 4c ndo apresentaram qualquer

absorcéo significativa nessa regido.
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Figura 19. Espectros de absor¢do do complexo 5c¢ e ligante 4c a temperatura de 25 °C em

solugéo de THF

5.3.3 Espectro de fluorescéncia para o complexo (5¢) [(2-mercaptoetanol)-

bis(trifenilfosfina)prata(l)]

Como pode ser observado na Figura 20 o complexo 5¢ mostrou uma emissao violeta
intensa em 365 nm, quando excitado a 315 nm, ja os ligantes livres ndo mostraram emissao
nesse comprimento de onda. Este comportamento esta de acordo com a nossa interpretacéo
sobre as medidas de UV-Vis de absorgdo, onde os ombros de absor¢do em 315 nm foram
atribuidas principalmente ao LMCT (S—Ag-P). A partir da analise do espectro de emisséo
dos ligantes livres é razoavel interpretar que as transicdes IL (Intraligante) ndo tém grande
contribuicdo para o espectro de emissdo do complexo. Portanto, a emisséo violeta 365 nm esta
atribuida 8 LMCT (S—Ag-P).l"8l
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Figura 20. Espectros de emissdo do complexo (5c¢), intermediario (3) e ligante (4c)

5.4 Sintese do complexo (5d) [(2-amino-2-metilpropanol)-bis(trifenilfosfina)prata(l)]

Para finalizarmos o estudo das reacdes de Ag(l) coordenada com ligantes
bidentadados, testou-se 2-amino-2-metilpropanol 4d, como nucledfilo intermediario, em
relacdo a sua maciez/dureza (Esquema 5).

Primeira etapa:

THF, MeOH, H,0 (CeHs)sP © ©
AgNO3; + 2 P(CgHs)s - ,AgNO3
60 min, t.a. (CgHs5)3P
1 2 3
Segunda etapa:
OH
H2NJ</
(CeHs)sP, © © * (CoMls)R
,AgNO3 > ;/Ag—NH
(CeHs)3P tempo (CgHs5)3P
temperatura OH
3a 5d

Esquema 5. Proposta de sintese do complexo (5d) Ag[(PPhs)2(2-amino-2-

metilpropanol)]
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Para sintese do complexo 5d iniciou-se as reacBes usando condigcdes reacionais

mencionadas para sintese de 5a (Tabela 4, Entrada 1).

Tabela 4. CondicGes reacionais testadas visando a sintese de [2-amino-2-

metilpropanol-bis(trifenilfosfina)prata(l)] (5d)

Entrada TempoP.E! TempoS.E.2 Temp. Base Rend.

1. 60 min 60 min t.a.
2. 60 min 30 min ta. KxCO: 60%
3. 60 min 60 min t.a. KOH
4, 60 min 8h t.a.
5. 60 min 24 h t.a.
6. 60 min 20 min 50 °C 68%

p.E: Primeira etapa; 2S.E: Segunda etapa.

Como pode ser observado na Entrada 1 da Tabela 4 o mesmo ndo pode ser obtido
nestas condicOes, possivelmente por conta da baixa reatividade do ligante 2-amino-2-metil-1-
propanol (4d). Visando um melhor ataque do nucledfilo ao centro eletrolitico, usou-se uma
base fraca e o complexo 5d foi obtido em rendimento de 60% (Entrada 2). No intuito de
melhorar o rendimento de 5d foi utilizado, como base, KOH (Entrada 3), a reacdo tornou-se
escura e 0 complexo 5d ndo pode ser obtido. Mesmo deixando o ligante reagir por mais
tempo, Entrada 4 e Entrada 5, o complexo ndo pode ser obtido e o material de partida foi
recuperado no final. Entretanto, quando deixou-se o ligante 4d reagir, na segunda etapa, a 50
°C o complexo 5d foi obtido em 68% de rendimento o ponto de fusdo 205-206 °C diferente
dos ligantes trifenilfosfina (2) (80 °C), 2-amino-2-metilpropanol (4d) (24-28 °C), AgNOs (21
°C) e intermediario (3) (230 °C). Deve-se ressaltar que o aquecimento foi apenas na segunda
etapa da reagdo. Ficando assim descrito a melhor condicéo reacional para o complexo 5d.
Levando em conta que o NHz estd entre os nucledfilos intermediario, em relagdo a sua
maciez/dureza, era esperado uma menor reatividade. A caracterizagéo foi realizada utilizando

Infravermelho, UV-VIS e Florescéncia.

5.4.1 Espectroscopia na regido do infravermelho para o complexo (5d) [(2-amino-

2-metilpropanol-bis(trifenilfosfina)prata(l)]

No espectro de absor¢do na regido do infravermelho do complexo (5d) é possivel
perceber-se nitidamente o surgimento de uma banda na regido de 1325 cm, intermediaria ao
estiramento caracteristicos atribuidos v(N-Ag). Esta constatacdo pode ser feita observando-se

a Figura 21, onde € representado o espectro do referido complexo com seu ligante livre.
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Também pode ser observado o aparecimento das bandas referentes aos estiramentos v(P-Ag)
na regido entre 500-600 cm™. A banda de estiramento O-H em 3610-3670 cm™ segundo a
literatura, representa a hidroxila livre. Reunindo essas informacfes pode-se evidenciar a
formac&o deste complexo (5d).1""]

Ligante
— Complexo

100
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N-H
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Figura 21. Espectros de infravermelho do complexo 5d e ligante 4d (2-metil-2-
aminopropanol)

5.4.2 Espectro de absorcdo UV-VIS para o complexo (5d) [(2-amino-2-

metilpropanol)-bis(trifenilfosfina)prata(l)]

Como mostrado na Figura 22, os espectros do complexo 5d e ligante 4d sdo
diferentes. O espectro do ligante 4d mostra as caracteristicas bandas de absor¢éo n-c~ 260 nm,
relativa a ligacdo N-H e n-c~ 280 nm relativa a ligagdo O-H. No complexo, a banda de
absorcdo que aparece em 260 nm podem ser atribuidasas transi¢des (IL) n—n~ da porgéo
trifenilfosfina.l”®! Nesta forma, a absor¢do que aparece em 255 nm foi também atribuida a
transicdo intraligante (IL) n—n" do sistema aromatico, oriunda da estrutura do intermediério
(3). A banda de absorcdo em 310 nm para o complexo 5d é atribuido a uma transicdo LMCT
(Transferéncia de carga entre o ligante e o metal) do tipo n-z” envolvendo a unidade N—Ag-

P. Ao contrario, o intermediario 3 ndo mostrou qualquer absorc¢éo significativa na regido.
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Figura 22. Espectros de absorcdo do Complexo 5d e Ligante 4d a temperatura de 25

°C em solucéao de THF

5.4.3 Espectro de fluorescéncia para o complexo (5d) [(2-amino-2-

metilpropanol)-bis(trifenilfosfina)prata(l)]

O complexo 5d mostrou uma emissao intensa em 355 nm, enquanto o ligante livre e 0

intermediario 3, ndo mostraram emissao nessa regido. Este comportamento esta de acordo

com a nossa interpretacdo sobre as medidas de UV-Vis de absor¢do, onde os ombros de

absorcdo em 310 nm foram atribuidas principalmente as transi¢gdes LMCT (N—Ag-P). A

partir da andlise do espectro de emissdo do ligante livres e do intermediario, é razoavel

interpretar que as transi¢des IL (Intraligante) ndo tém grande contribuicdo para o espectro de

emissdo do complexos. A Figura 23 mostra o espectro de emissdo para o complexo 5d,

ligante 4d e o intermediério 3.’
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Figura 23. Espectros de emissdao do complexo (5d), intermediario (3) e ligante (4d)

5.5 Discussao da estrutura cristalina e molecular do complexo 5a

Cristais brancos do complexo 5a foram isolados a partir da evaporacéo lenta de THF
da solugdo-mae da reacdo. A coleta de dados de difracdo decorreu como citado no
procedimento geral. A estrutura molecular de 5a corresponde a um complexo binuclear de
Ag(l). O nimero de coordenacdo do ion metalico € dois. O anion tiocianato (4a) atua como
ligante bidentado, ponte do tipo u2—LM2 entre dois ions Ag(I) (Figura 24). Na Figura 25

mostramos uma imagem do mono cristal, o qual foi obtido para analise de difracdo de raio-x.
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Figura 24. Projecdo DIAMOND do complexo de Ag(l) (5a). Os atomos de hidrogénio

foram omitidos para maior clarezal™!

Figura 25. Foto monocristal do complexo de Ag(l) (5a) [!]
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6. CONCLUSAO

O uso de metais na medicina torna a sintese de novos complexos de prata um
promissor campo a ser explorado, aplicagdes tanto tratamento de doengas degenerativas
mostraram seu potencial em comparacdo, por exemplo, com o j& em uso clinico a cisplatina.
O uso de complexos de prata como fluoroforos para auto-imagem de células cancerigenas,
tornara a identificacdo de tumores mais rapida e sensivel. A metodologia testada nesse
trabalno foi eficiente para a preparacdo dos complexos [Ag(PPh3)2(SCN)]. (5a),
AQ[(PPh3)2(2-mercaptoetanol)] (5¢c) e Ag[(PPhs)2(2-amino-2-metilpropanol)] (5d). Uma
metodologia simples e eficaz o qual pode-se gerar o cation Ag(PPh3)2NO3 (3), in situ, e logo
ap6s reagir com ligantes bidentados a temperatura ambiente ou 50 "C. O melhor sistema de
eluente encontrado foi THF, MeOH e H;O, na propor¢édo 4:5:1, respectivamente. A tentativa
de preparagdo de (5b) Ag[(PPhs)2(hidroxietano),] por nossa metodologia ndo resultou na
obtencdo dos produtos esperados, mesmo usando bases fortes e altas temperaturas, nao foi
possivel de complexacdo com prata e trifenilfosfina. Esse resultado pode ser explicado
segundo a teoria de Ralph Pearson, onde a prata se comporta como um &cido mole e o etileno
glicol como uma base dura, sendo assim, dificil de formar um complexo estavel, levando a
seguinte série espectroquimica: Ag-P > Ag-S > Ag-N >> Ag-O. Os complexos preparados
mostraram uma forte emissdo principalmente na regido violeta, suas propriedades de
luminescéncias na regido azulada estdo sendo estudadas, em solucdo e a temperatura
ambiente. Encontrou-se boas relagdes entre a absor¢cdo UV-VIS e a fluorescéncia. A emissdo
na faixa de 355 a 375 nm foi atribuida ao LMCT (S—Ag-P) ou (N—Ag-P), dependendo da

estrutura do ligante.
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