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Apresentação 
 

 Reproduzir em laboratório aquilo que a natureza produz ou criar aquilo que não 

existe é sintetizar. Até aproximadamente 1800, acreditava-se que os compostos minerais 

podiam ser sintetizados diretamente a partir de seus elementos constituintes, enquanto 

os compostos orgânicos requeriam uma planta ou um animal para sua produção, sendo o 

químico capaz de apenas executar pequenas modificações em sua natureza. Um fato que 

começou a mudar esse pensamento da época foi a síntese da uréia, um composto 

orgânico obtido a partir de um sal. Desde então, os químicos começaram a procurar 

explicações para essa reação e, paralelamente, a sintetizar, sintetizar e sintetizar... O 

progresso nessa área veio rápido e, em 1897, a empresa Bayer desenvolveu a aspirina®, 

medicamento mais conhecido e consumido em todo o mundo e considerada como a 

primeira criação da indústria farmacêutica. Atualmente, vários grupos de pesquisa no 

mundo fazem sínteses orgânicas e inorgânicas, com o intuito de prepararem compostos 

com as mais diversas propriedades como, por exemplo, farmacêuticas, óticas, 

eletroquímicas, magnéticas, luminescentes, etc.  

Sínteses orgânicas e inorgânicas... foi isso o que eu também fiz durante meu 

Doutorado e, por meio desse texto, são apresentados os resultados obtidos durante 

quatro anos de trabalho.  

Esta tese está dividida em duas partes. Na primeira, tem-se uma introdução sobre 

complexos que apresentam propriedades biológicas e estão descritos os objetivos 

almejados neste trabalho, bem como a descrição e discussão das sínteses realizadas para 

obtenção de compostos de coordenação com os íons Cu(II), Co(II), Ni(II) e Pt(II), que 

apresentam potencial atividade biocida (estruturas mostradas nos anexos). Estão 

apresentados também alguns testes biológicos realizados e os principais obstáculos 

encontrados para a realização dos mesmos. Para finalizar, são expostas as conclusões e 

as perspectivas futuras dessa parte do trabalho, enumerando as estratégias a serem 

testadas, com o intuito de vencer as dificuldades encontradas. 

Na busca por outros ligantes que pudessem originar compostos de coordenação 

mais solúveis e com potencial atividade biológica, nos deparamos com a possibilidade 

de sintetizar complexos que apresentavam uma possível atividade magnética. Preparar 



2 

 

esses compostos representou um grande desafio, mas acreditávamos que esse desafio 

poderia contribuir muito na minha formação na área de síntese. Então, na segunda parte, 

é feita uma introdução sobre o magnetismo, são descritos os objetivos, apresentadas e 

discutidas as sínteses feitas para obtenção de compostos de coordenação com potencial 

atividade magnética (estruturas mostradas nos anexos). Para finalizar a tese, são 

enumeradas as conclusões e as perspectivas futuras dessa parte do trabalho. 
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Resumo  
 

Esta tese está dividida em duas partes. Na primeira, relata-se a síntese dos ácidos 

ditiacarboxílicos 3,6-ditiaoctanodióico, (CH2SCH2COOH)2 (1), 3,7-ditianonanodióico, 

CH2(CH2SCH2COOH)2 (2) e 4,8-ditiaundecanodióico, CH2(CH2S(CH2)2COOH)2 (3) e a 

caracterização desses ácidos com as técnicas espectroscopia de absorção na região do 

infravermelho, análise elementar e ressonância magnética de 1H e 13C. Com esses ligantes, foram 

preparados os compostos de coordenação com os íons Pt(II), Cu(II), Co(II) ou Ni(II), 

caracterizados por espectroscopia de absorção na região do infravermelho e análise elementar. 

Esses complexos foram preparados com o objetivo de serem submetidos a testes biológicos com 

fungos, bactérias e células cancerosas. Os testes, no entanto, não puderam ser realizados, uma vez 

que esses compostos são insolúveis, tanto em solventes orgânicos quanto em água. Os ligantes, por 

outro lado, foram avaliados e constatou-se que o 1 e o 2 são ativos em relação à bactéria 

Streptococcus pyogenes, sendo que o 2 também é ativo contra os fungos Candida albicans, 

Candida glabrata e Candida krusei. 

Na segunda parte do trabalho, estão descritas as reações feitas com o objetivo de se preparar 

cadeias bimetálicas do tipo [ML][Fe(III)Tp(CN)3]2, sendo M = Ni(II), Co(II), Cu(II) ou Mn(II); L = 

3,3’-diaminopropilamina (dipta), dietilenotriamina (dien) ou pentametildietilenotriamina (pmedien) 

e Tp = íon hidrotris(pirazolil)borato. Essas cadeias foram planejadas por apresentarem potenciais 

propriedades magnéticas. A cadeia [Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19) foi obtida na forma cristalina e 

caracterizada por espectroscopia de absorção na região do infravermelho, análise elementar e 

difração de raios-X de monocristal. O composto 19 é uma cadeia em zigzag com alternância da 

unidade [Fe(1)Tp(CN)3]2- bis-monodentada e de cátions [Ni(dipta)]2+. O níquel encontra-se 

hexacoordenado através de outro grupo [Fe(2)Tp(CN)3]2-, que está atuando como um ligante bis-

monodentado. Suas propriedades magnéticas foram estudadas e determinou-se que, à temperatura 

ambiente, o produto χMT é 2,60 cm3mol-1K. Ficou estabelecido também que essa cadeia apresenta 

interações ferromagnéticas, a 1000 G, que ocorrem, nesse caso, entre o Ni(II) e o Fe(III). Essa 

cadeia, no entanto, tem um comportamento metamagnético quando ocorre variação no campo, ou 

seja, há uma transição do estado antiferromagnético, que ocorre em campos ≤ 600 G, para o 

ferromagnético, quando o valor do campo magnético é ≥ 800 G. Os demais produtos foram obtidos 

na forma de pó e em pequena quantidade, o que impossibilitou a caracterização química e 

magnética dos mesmos. 
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Abstract 
 

This thesis is divided in two parts and presents the results of our studies on the synthesis 

and the study of biological or magnetic proprieties of a series of ligands and their transition metal 

complexes. 

Firstly we prepared a series of dithiacarboxilic acids and their metal complexes to 

investigate the biological activity of these compounds against fungi, bacteria and cancerous cells. 

3,6-dithiaoctanedioic acid, (CH2SCH2COOH)2 (1), 3,7-dithia nenanodioic acid 

CH2(CH2SCH2COOH)2 (2) and 4,8-dithiaundecanedioic acid CH2(CH2S(CH2)2COOH)2 (3) were 

prepared and characterized by analytical data, infrared and NMR spectroscopies (1H and 13C). 

Metal complexes of these ligands with Pt(II), Cu(II), Co(II) and Ni(II) were prepared and their 

structures, proposed on the basis of analytical and infrared spectroscopy. Compounds 1 and 2 are 

active against Streptococus pyogenes bacterium and 2 is also active against the Candida albicans, 

Candida glabrata and Candida krusei fungi. Unfortunately the activity of the metal complexes 

could not be investigated because they are completely insoluble in water and in a variety of organic 

solvents.  

In the second part we describe the preparation of a series of bimetallic chains of the type 

[ML][Fe(III)Tp(CN)3]2 were M = Ni(II), Co(II), Cu(II) or Mn(II); L = 3,3’-3,3’-

diaminodipropylamine (dipta), diethylenetriamine (dien) or pentamethyldiethylenetriamine 

(pmedien) and Tp = ion hydrotris(1-pyrazolyl)borate. The crystalline chain 

[Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19) was characterized by elemental analysis and infrared spectroscopy. 

The molecular structure of 19 was determined by X-ray diffraction on single crystals. Compound 

19 is a zigzag chain with regular alternating bis-monodentate [Fe(1)Tp(CN)3]2- units and 

[Ni(dipta)]2+ cations, the six coordination around the nickel atom being achieved by the 

coordination of another [Fe(2)Tp(CN)3]2- group acting as a monodentate end-cap ligand. Magnetic 

properties have been investigated in the temperature range 1.9-300 K. χMT at 300 K is 2.60 

cm3 mol-1 K, a value which is as expected for a spin triplet from the octahedral nickel(II) ion and 

two spin doublets from two low-spin iron(III) centers with an important orbital contribution which 

are magnetically isolated. The magnetic susceptibility of 19 becomes field dependent for T < 8.0 K. 

The presence of a maximum of susceptibility, which occurs at 3.8 K under an applied magnetic 

field of 800 G, is indicative of a weak antiferromagnetic interaction between the ferromagnetic 

chains of 19. This maximum disappears for H ≥ 700 G suggesting a field induced transition from 

an antiferromagnetic to a ferromagnetic state, that is, a metamagnetic behavior that may be 

understood as a result of weak dipolar interactions between the ferromagnetic chains of 19. 
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CAPÍTULO I: Compostos com 

potenciais atividades biológicas 
 

 

 

 

 
1. Obtenção dos ácidos ditiacarboxílicos 3,6-ditiaoctanodióico (CH2SCH2COOH)2 (1), 

3,7-ditianonanodióico CH2(CH2SCH2COOH)2 (2) e 4,8-ditiaundecanodióico 

CH2(CH2S(CH2)2COOH)2 (3); 

 

2. Uso dos ácidos 1, 2 e 3 na preparação de complexos com Pt(II), Cu(II), Co(II) ou 

Ni(II);  

 

3. Emprego dos ácidos 1, 2 e 3 em testes biológicos com os fungos Candida albicans, 

C. glabrata e C. krusei e as bactérias Staphylococcus aureus, Salmonela typhimurium e 

Streptococcus pyogenes. 
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1 .  In t rodução  
 

Um número cada vez maior de compostos inorgânicos vem sendo utilizado na 

medicina, dentre as suas muitas aplicações pode-se destacar o tratamento de doenças 

como a artrite, diabetes, hipertensão arterial e distúrbios psiquiátricos.1 Estes compostos 

também estão sendo muito usados como agentes antifúngicos e antibacterianos. Outra 

aplicação medicinal de compostos inorgânicos que merece destaque é o uso dos mesmos 

no tratamento do câncer, que é uma doença provocada por alterações no DNA, 

caracterizada pelo crescimento rápido e desordenado de células que invadem os tecidos 

e órgãos e podem espalhar-se para outras regiões do corpo, formando tumores ou 

neoplasias malignas.1,2 

Inicialmente a maioria das drogas antitumorais usadas eram compostos 

orgânicos ou naturais que atuavam como agentes alquilantes, antibióticos ou alcalóides. 

Os compostos inorgânicos não eram testados em células cancerosas pois se sabia que os 

metais, em alguns casos, apresentavam potencial carcinogênico.3 Um fato que estimulou 

a busca de novos agentes antitumorais que apresentassem metais em sua composição 

ocorreu em 1969, quando B. Rosenberg observou que o composto cis-[Pt(NH3)2Cl2], 

conhecido atualmente como cisplatina, inibia o crescimento de tumores.4 Na verdade, 

Rosenberg estava estudando os efeitos do campo elétrico no crescimento de bactérias 

utilizando fios de platina como eletrodos e observou que as células das bactérias 

paravam de se dividir, o que o levou a sugerir que alguns compostos de platina estavam 

sendo produzidos e que estes poderiam então ser utilizados para inibir divisões celulares 

descontroladas, responsáveis pelo surgimento do câncer. Esta proposta foi confirmada 

quando Rosenberg testou o complexo cis-[Pt(NH3)2Cl2] em ratos.4 Em 1971 a cisplatina 

começou a ser utilizada em triagem clínica humana e em 1978 os EUA aprovaram o seu 

uso no tratamento de câncer de ovário, testículo e bexiga.5 

A cisplatina é administrada através de injeções intravenosas e é transportada 

passivamente, já que no plasma sanguíneo há uma alta concentração de íons cloreto. O 

complexo é hidrolisado quando se encontra no interior da célula, uma vez que a 

concentração de íons cloreto diminui nessa região. Após a hidrólise, a cisplatina se 

encontra em condições de reagir com agentes nucleofílicos como as bases púricas do 
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DNA (Figura 1) e ligações covalentes são formadas entre a platina e o DNA.6 Essas 

ligações podem ser interfilamentares, quando as bases envolvidas na ligação pertencem 

a filamentos diferentes, ou intrafilamentares, quando a ligação ocorre com bases do 

mesmo filamento.7 

 

 

Figura 1. Mecanismo proposto para a ação da cisplatina. 

 

A platina liga-se preferencialmente à guanina (posição N7, Figura 2), pois ela é 

mais básica que a adenina e por isso apresenta um sítio nucleofílico mais reativo. Além 

disso, quando essa ligação ocorre, o oxigênio O6 da guanina oferece uma estabilização 

adicional ao aduto formado, pois ele interage com o hidrogênio do grupo NH3 da 

cisplatina. Já na ligação entre platina e adenina existe uma repulsão entre o grupo NH3 

da cisplatina e o grupo NH2 da adenina (Figura 2).8 

 

 

 

cisplatina cisplatina hidroxi-monohidratada

cisplatina

   citoplasma 
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meio 
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Figura 2. Interações entre a cisplatina e as bases púricas guanina e adenina. 

 

A ligação entre a cisplatina e a guanina causa significativas distorções nas 

hélices do DNA, o que inibe seus processos de transcrição e replicação,1,9,10,11,12 pois as 

distorções interferem na ação das endonucleases,13,14 da exonuclease III15,16 e da DNA 

polimerase.17 

Atualmente, além da cisplatina, estão registrados para o uso clínico os 

compostos nedaplatina, carboplatina e oxaliplatina (Figuras 3a-3c).18,19,20  
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           (a)                                               (b)                                                     (c) 

Figura 3. Compostos permitidos para tratamento de câncer: (a) nedaplatina,  

(b) carboplatina e (c) oxaliplatina. 

 

Como o espectro de atividade antitumoral da cisplatina é limitado e o seu uso 

geralmente causa nefrotoxicidade, ototoxicidade, neurotoxicidade, náuseas e vômitos, 

pesquisas com análogos dela têm sido realizadas na tentativa de se identificar uma 

droga que seja menos tóxica e mais efetiva que a cisplatina e que seja razoavelmente 

solúvel em água.21,22,23,24 Os efeitos tóxicos da cisplatina limitam a dose que pode ser 

dada aos pacientes, geralmente aplica-se 100 mg do composto por dia, no máximo por 5 

dias consecutivos, realizando-se hidratação intravenosa para aliviar a nefrotoxicidade. 

(7) 

(6) 
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Esforços também têm sido direcionados para a obtenção de compostos com 

características específicas que possam ser administrados oralmente e que apresentem 

um mecanismo que não induza a resistência, outro fator que limita muito o uso da 

cisplatina.18 Essa resistência pode ocorrer por, pelo menos, três razões diferentes. A 

primeira é que o transporte da cisplatina através da parede celular é reduzido, ou seja, 

com o uso continuado desse medicamento, a quantidade que atinge o núcleo das células 

se torna cada vez menor. O segundo motivo é que as lesões causadas pela cisplatina ao 

DNA passam a ser reparadas por enzimas. A terceira causa é que se tornam comuns 

ligações fortes entre a cisplatina e os átomos de enxofre nucleofílicos presentes em 

vários componentes do corpo humano. Tais ligações podem ser formadas, por exemplo, 

entre a cisplatina e as glutationas (Figura 4). As glutationas são peptídeos encontrados 

em altas concentrações no meio extracelular (ca. 8 mmol) e esses peptídeos são 

responsáveis pela primeira defesa do organismo contra toxinas.18 

 
COOH

O
O

+H3N

H
N

NHCH2COO -

SH

 

Figura 4. Estrutura do peptídeo glutationa. 

 

Diversos antineoplásicos de platina foram estudados e as seguintes 

generalizações, que relacionam a estrutura com a atividade dos complexos, foram feitas 

por Rosenberg, Cleare e Hoeschele:25 

i. Compostos de geometria trans são inativos; 

ii. Complexos iônicos são inativos; 

iii. Compostos contendo apenas um grupo abandonador são inativos; 

iv. Somente complexos com dois grupos amino, cada grupo contendo pelo 

menos um hidrogênio são ativos. 

Estas generalizações, no entanto, estão sendo contestadas com vários trabalhos 

descritos na literatura, como por exemplo, os compostos de platina com geometria trans 

(Figura 5) que têm apresentado atividade in vitro e in vivo.26,27,2829,30 Estes resultados 
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foram obtidos quando os ligantes amino foram substituídos por ligantes mais 

volumosos, retardando assim a reação de substituição dos íons cloretos, reduzindo as 

reações indesejáveis entre a platina e outros componentes celulares, facilitando a 

interação com o DNA e, desta forma, aumentando sua atividade.29 

 

N

N

Pt

Cl

N
H2

NH2

N

N

Pt

Cl

2+

 

Figura 5. Exemplo de complexo de platina com ligantes volumosos na posição trans. 

 

Nos últimos dez anos, um grande número de compostos de Pt(II) com ligantes 

contendo átomos de nitrogênio, oxigênio, enxofre ou cloro foram sintetizados e 

submetidos a testes de atividade antitumoral.31,32,33,34,35,36,37,38,39,40,41,42 Complexos de 

Pt(II) com ligantes polidentados como as porfirinas também têm sido bastante 

testados.43,44,45 

O desejo de se desenvolver complexos de platina ativos e que possam ser 

administrados oralmente também despertaram o interesse por compostos de 

platina(IV).46,47,48,49,50,51,52,53 Dentre eles, pode-se destacar o 

aminodiacetatodicloro(ciclohexilamino)platina(IV), JM216, que já se encontra em 

triagem clínica, Figura 6. Os testes realizados com o composto, JM216, administrado 

oralmente em ratos, mostraram que 71% da dose aplicada foi absorvida pelas células 

cancerosas, um resultado promissor se comparado aos obtidos por outros compostos 

como a carboplatina e a cisplatina, 22% e 37%, respectivamente.4,18,19  
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Figura 6. Estrutura do complexo JM216. 

 

Complexos de platina dinucleares ou polinucleares catiônicos também estão sendo 

bastante estudados e representam uma promissora classe de 

antitumorais.54,55,56,57,58,59,60,61 Muitos desses compostos demonstraram ter atividade 

superior à da cisplatina e alguns deles já estão em testes clínicos, como é o caso do 

tetranitrato de [trans-diamino-bis{trans-clorodiamino-μ-(1,6-hexanodiamino)platina 

(II)}, BBR3464, (Figura 7).54 
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Figura 7. Estrutura do complexo trinuclear de Platina BBR3464. 

 

O complexo BBR3464, por ser catiônico, apresenta alta afinidade pelo DNA, 

que é aniônico, e não tem afinidade por substâncias presentes no corpo humano, como, 

por exemplo, as proteínas. Como escrito anteriormente, esse é um dos problemas no uso 

da cisplatina, que é desativada quando se liga a tais substâncias.54 

Complexos bimetálicos constituídos por metais diferentes da platina também 

têm apresentado atividade biológica. A Figura 8 apresenta dois exemplos de complexos 

mistos que interagiram com o DNA.62 
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Figura 8. Estruturas de complexos bimetálicos mistos que interagiram com o DNA. 

 

Embora os complexos de platina sejam os mais intensamente investigados, 

pesquisas estão sendo realizadas com praticamente todos os metais.  

Num estudo realizado por Ott et al.,63 por exemplo, compostos de cobalto 

(Figura 9) foram avaliados em relação a células cancerosas de mama humana do tipo 

MCF-7 e MDA-MB 231. Todos os compostos exibiram atividade, sendo que o 

complexo Co-ASS foi mais ativo que a cisplatina em relação às células cancerosas de 

mama humana (MCF-7 e MDA-MB 231).63 
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Figura 9. Estrutura dos complexos de Co(II) investigados por Ott e colaboradores.63 

 

Na literatura, podem ser encontrados muitos outros estudos com complexos 

diferentes da platina que apresentaram atividade antitumoral.64,65,66,67,68,69,70,71,72,73,74,75,76 

Na Figura 10 estão apresentados alguns exemplos. 
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Figura 10. Estrutura de complexos ativos contra alguns tipos de câncer. 

 

Vários trabalhos em que os complexos de platina estão sendo estudados como 

antibacterianos e antifúngicos podem ser também encontrados na literatura.77,78,79 

Kushev et al.,77 por exemplo, sintetizaram dois complexos de Pt(II), [Pt(achsh)2Cl2] e 

[Pt(NH3)(achsh)Cl2], sendo achsh o ligante 3-aminociclohexanoespiro-5-hidantoina,  

(Figura 11), e testaram os mesmos em culturas de fungos e bactérias, dentre eles 

Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes, Escherichia coli, Proteus mirabilis e 

Candida albicans. Esses pesquisadores compararam o efeito de tais compostos nas 

culturas de microorganismos com o efeito causado pela cisplatina. Na maioria dos 

casos, a atividade dos complexos [Pt(achsh)2Cl2] e [Pt(NH3)(achsh)Cl2] foi similar à da 

cisplatina, exceto em relação à Proteus mirabilis, cuja atividade foi maior do que a 

observada para a cisplatina.77 

 

 
                                                    [Pt(achsh)2Cl2]              [Pt(NH3)(achsh)Cl2]  

Figura 11. Compostos de Pt(II) sintetizados por Kushev e colaboradores.77 
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Complexos de outros metais de transição também estão sendo estudados como 

antifúngicos e/ou antibacterianos.79,80,81,82,83,84 Dentre eles pode-se destacar o trabalho 

realizado por Criado et al.,79 que comprovaram que os complexos de Ni(II) e Cu(II), 

(Figura 12), são mais ativos como antifúngicos e/ou antibacterianos que os de Pt(II), 

coordenados aos mesmos ligantes.79 

 

          

Figura 12. Estruturas dos complexos de Ni(II) e Cu(II) obtidos por Criado e 

colaboradores.79 

 

Pode ser destacado também o trabalho realizado por Chandra e Sangeetika.81 

Esses pesquisadores sintetizaram complexos de Co(II), Ni(II) e Cu(II), utilizando-se um 

ligante macrocíclico (Figura 13). Esses compostos foram ativos em relação às bactérias 

Staphylococcus aureus, Escherichia coli e Salmonela typhimurium. 
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Figura 13. Estrutura dos complexos de Co(II), Ni(II) e Cu(II) obtidos por Chandra e 

Sangeetika.81 
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Outro trabalho interessante utilizando-se macrocíclico foi o realizado por Chandra 

e Gupta.84 Nesse trabalho, os compostos (Figura 14) foram ativos em relação às 

culturas das bactérias Sarcina lutea, Staphylococcus aureus, Staphylococcus albus e 

Escherichia coli e aos fungos Agaricus fulviceps, Ustilago hordei, Aspergilius niger e 

Paziza catinus. 
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Figura 14. Estrutura dos complexos de Co(II), Ni(II) e Cu(II) obtidos por Chandra e 

Gupta84 (X = Cl−, NO3
− e SO4

2−). 
 

Noutro trabalho encontrado na literatura, foram preparados complexos de Cu(II) 

com o uso do ligante 3-amino-2-metil-4-quinazolinona, (Figura 15), variando-se os 

contra-íons dos complexos (CI−, Br−, CIO−, NO3
−, SCN− e SO4

2 −).83 Esses complexos 

foram ativos em relação às bactérias Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus e 

Pseudomonas aeroginosa e aos fungos Candida albicans, Aspergillus niger e 

Saccharomyces cerevisiae. 

 

 
Figura 15. Estrutura dos complexos de Cu(II) obtidos por Ramadan83 [M = Cu(II)]. 
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2. Objetivos 

 

Os objetivos almejados são os seguintes: 

 

1. Síntese de ligantes do tipo tia-(S), monooxatia-(S=O) e dioxatia-(SO2) 

dicarboxílicos; 

2. Preparação de complexos de platina(II), cobalto(II), cobre(II) e níquel(II) 

utilizando-se os ligantes citados no item anterior; 

3. Caracterização de todos os compostos obtidos (ligantes e complexos) com o 

uso de técnicas como análise elementar de CHN, espectroscopia de absorção na região 

do infravermelho, RMN multinuclear (1D e 2D) e raios-X (monocristal); 

4. Avaliação da atividade antitumoral dos complexos de platina(II), usando-se 

linhagens de células cancerosas do tipo MCF-7 (carcinoma de mama humano) e A549 

(carcinoma de pulmão humano); 

5. Avaliação das atividades antifúngica e antibacteriana dos complexos de 

cobre(II), cobalto(II) e níquel(II), utilizando-se culturas de Candida albicans, C. 

glabrata, C. krusei, Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes e Salmonela 

typhimurium. 
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3. Materiais e Métodos 
 

3.1. Reagentes e solventes 
 

Os reagentes e solventes comerciais empregados na realização desse trabalho 

foram obtidos das empresas Sigma-Aldrich, Vetec, Merck, Carlo Erba, QM, CPQ, 

Synth, Acros, Quimex, Schering-Plough e Ecibra. Eles foram utilizados sem purificação 

prévia. 

 

3.2. Equipamentos 
 

Todos os equipamentos citados pertencem ao Departamento de Química da 

Universidade Federal de Minas Gerais – UFMG. 

 

3.2.1. Ponto de fusão  

 

 Os pontos de fusão apresentados neste trabalho foram determinados num aparelho 

Fisher-Johns melting point apparatus.  

 

3.2.2. Análise elementar  

 

 As análises elementares foram realizadas num aparelho Perkin Elmer 2400 CHN 

Elemental Analyser. 

 

3.2.3. Espectroscopia de absorção na região do infravermelho 

 

 Os espectros de infravermelho foram registrados por um espectrômetro Perkin 

Elmer Spectrum GX FT-IR System. As amostras foram analisadas na região de 4000-

400 cm-1, em pastilhas de brometo de potássio (KBr). A interpretação dos espectros foi 

feita com o uso dos livros Identificação espectrométrica de compostos orgânicos85 e 

Infrared and Raman spectra of inorganic and coordination compounds.86 
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3.2.4. Espectroscopia de absorção na região do UV-visível 

 

As análises foram feitas com o uso de um espectrômetro Perkin Elmer Spectrum 

1000. 

 

3.2.5. Espectroscopia de ressonância magnética nuclear 

 

 Os espectros de ressonância magnética nuclear de 1H, 13C{1H}  e experimentos de 

DEPT 135, em solução, foram obtidos com o uso de equipamentos Bruker Advance 

DRX 400 e DPX 200. Como padrão interno, foi utilizado TMS (1H, 400,12 e 

200,13 MHz, 13C, 100 e 50,29 MHz, δ=0)  

 

3.2.6. Estufa para cultura de microorganismos 

 

 Para o crescimento dos microorganismos, foi utilizada uma estufa Quimis, modelo 

316.12, à temperatura de 37°C. 

 

3.2.7. Autoclave 

 

 Os materiais e soluções empregados nos testes biológicos foram esterilizados a 

120°C, com o uso de uma autoclave vertical FANEM, modelo 415. 

 

3.2.8. Capela de fluxo laminar 

 

Para a realização dos testes biológicos, foi utilizada uma capela de fluxo laminar 

vertical classe II A, modelo Q216F2-R. 
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3.3. Síntese dos ácidos ditiacarboxílicos 

 
A síntese dos ligantes descritos nessa parte do trabalho foi feita com a colaboração 

do professor Claudio Donnici (DQ – UFMG).  

 

3.3.1. Preparação do ácido 3,6-ditiaoctanodióico (CH2SCH2COOH)2 (1)87 

 

Procedimento 1 

 

Essa reação foi realizada adaptando-se um procedimento descrito na literatura.85 

Num balão de 100 mL, foram colocados inicialmente 2,0 mL (24 mmol) de 1,2-

etanoditiol (C2H6S2) e 10 mL de uma solução aquosa de hidróxido de sódio 18% (m/v). 

A solução foi mantida sob agitação mecânica durante 30 minutos, à temperatura 

ambiente. Em seguida, 4,5 g (24 mmol) de ácido cloroacético (ClCH2COOH) foram 

solubilizados, também em 10 mL de uma solução aquosa de hidróxido de sódio 18% 

(m/v), e adicionados diretamente ao balão. O meio reacional foi mantido sob agitação 

constante e à temperatura ambiente. A reação foi monitorada por cromatografia de 

camada delgada (ccd) (eluente: acetato de etila, revelador: iodo) e se completou em 

aproximadamente 20 h. Ao final da reação, o meio se apresentava básico. Ele foi então 

acidificado com ácido sulfúrico (H2SO4) até pH = 1. Em seguida, o produto foi extraído 

com três porções de 100 mL de diclorometano e três porções de 100 mL de éter etílico, 

com o uso de um funil de separação. Adicionou-se, à fase orgânica em que o produto se 

encontrava, sulfato de sódio anidro, para se retirar o excesso de água. Posteriormente, 

realizou-se uma filtração a vácuo e o solvente foi removido, com o uso do 

rotaevaporador. O composto 1 (Figura 16) foi obtido com 90% de rendimento e 

caracterizado por determinação do ponto de fusão, análise elementar de CHN, 

espectroscopia de absorção na região do infravermelho, RMN de 1H, 13C{1H} e 

experimento de DEPT 135 (Tabela 1).  
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Figura 16. Estrutura do composto (CH2SCH2COOH)2 (1). 

 

Tabela 1. Dados referentes à caracterização do composto (CH2SCH2COOH)2 (1) 

Estado físico do composto sólido 
Cor branco 
Rendimento (%) 90 
Ponto de fusão (°C) 103-105 
Solubilidade: solúvel em H2O e DMSO 

parcialmente solúvel em CH3OH, CH3CN e DMF.  
Análise elementar (%)  
experimental (calculado) 

C 
34,12 (34,27) 

H  
4,75 (4,79) 

IV (cm-1) 
F = forte 
m = média  
 

νOH 3292-2745 (m) 
νasC=O 1712 (F) 
νsC=O 1679 (F) 
νCO 1263 (F) 

RMN (δ em ppm)  
Solvente: D2O 

1H  
2,91 (s, 4H dos C3); 3,43 (s, 4H dos C2) 
13C{1H} 
31,28 (C3); 33,31 (C2); 174,78 (C1) 
DEPT 135 
31,75 (C3); 33,78 (C2) 

 

Procedimento 2 

 

Realizou-se a síntese do composto 1 nas mesmas condições descritas 

anteriormente, com exceção da temperatura da reação, que foi mantida a 60°C. Essa 

reação se completou em 6 h, mas o rendimento foi de 47%. 

Em outra reação, em que se utilizaram as mesmas condições relatadas no 

Procedimento 1, foi feita uma tentativa de se obter 20 g de produto. O rendimento dessa 

reação, no entanto, foi de 40%. 
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3.3.2. Preparação do ácido 3,7-ditianonanodióico CH2(CH2SCH2COOH)2 (2)  

 

 O ácido 3,7-ditianonanodióico CH2(CH2SCH2COOH)2 (2), foi obtido de acordo 

com o Procedimento 1 descrito no item 3.3.1, utilizando-se 2,24 mL (22 mmol) de 1,3-

propanoditiol (C3H8S2) e 4,22 g (22 mmol) de ácido cloroacético (ClCH2COOH). O 

composto 2 obtido (Figura 17) foi caracterizado por ponto de fusão, análise elementar 

de CHN, espectroscopia de absorção no infravermelho, RMN de 1H, 13C{1H} e 

experimento de DEPT 135 (Tabela 2). O rendimento dessa reação foi 73%. Utilizando-

se as mesmas condições de reação descritas e aumentando-se a massa dos reagentes 

(para produzir 20 g do composto 2), obteve-se um rendimento de apenas 30%. Na 

reação realizada a 60°C por 6 h, o rendimento foi de 51%. 

S S

HOOH OO

1 1

2 2

3 3
4

 

Figura 17. Estrutura do composto CH2(CH2SCH2COOH)2 (2). 

 

Tabela 2. Dados referentes à caracterização do composto CH2(CH2SCH2COOH)2 (2) 

Estado físico do composto sólido 
Cor branco 
Rendimento (%) 73 
Ponto de fusão (°C) 58-60 
Solubilidade: solúvel em CH3OH, C2H5OH, DMSO e H2O 
Análise elementar (%)  
experimental (calculado) 

C  
37,20 (37,48) 

H 
5,33 (5,39) 

IV (cm-1) 
F = forte 
m = média 

νOH 3292-2753 (m) 
νasC=O 1705 (F) 
νsC=O 1408 (F) 
νCO 1200 (F) 

RMN (δ em ppm)  
Solvente: D2O 

1H  
1,91 (q, 2H do C4); 2,74 (t, 4H dos C3); 3,39 (s, 4H dos C2) 
13C{1H} 
27,53 (C4); 30,55 (C3); 33,29 (C2); 174,87 (C1) 
DEPT 135 
27,99 (C4); 31,02 (C3); 33,76 (C2) 
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3.3.3. Preparação do ácido 4,8-ditiaundecanodióico CH2(CH2S(CH2)2COOH)2 (3) 

 

Seguindo-se o Procedimento 1 descrito no item 3.3.1, fez-se a síntese do ácido 

4,8-ditiaundecanodióico (3) (CH2(CH2S(CH2)2COOH)2, composto inédito, a partir de 

2,0 mL (20 mmol) de 1,3-propanoditiol e 4,31 g (20 mmol) de ácido cloropropiônico 

(ClCH2CH2COOH). O composto 3 foi caracterizado por ponto de fusão, análise 

elementar de CHN, espectroscopia de absorção na região do infravermelho, RMN de 
1H, 13C{1H} e experimento de DEPT 135 (Tabela 3). Na Figura 18 está apresentada a 

estrutura proposta para esse composto.  
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Figura 18. Estrutura do composto CH2(CH2S(CH2)2COOH)2 (3). 

 

Tabela 3. Dados referentes à caracterização do composto CH2(CH2S(CH2)2COOH)2 (3) 

Estado físico do composto Sólido 
Cor Branco 
Rendimento (%) 79 
Ponto de fusão (°C) 108-110 
Solubilidade: solúvel em DMSO 

parcialmente solúvel em H2O e DMF  
Análise elementar (%)  
experimental (calculado) 

C  
40,57 (42,86) 

H 
6,22 (6,35) 

IV (cm-1) 
F = forte 
m = média 

νOH 3188-2797 (m) 
νasC=O 1724 (F) 
νsC=O 1690 (F) 
νCO 1203 (F) 

RMN (δ em ppm)  
Solvente: DMSO-d6 

1H  
2,91 (s, 4H dos C3); 3,43 (s, 4H dos C2) 
13C{1H} 
26,64 (C4); 29,37 (C5); 30,17 (C3); 34,84 (C2); 174,78 (C1) 
DEPT 135 
26,66 (C4); 29,37 (C5); 30,17 (C3); 34,86 (C2) 
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* Foram feitas tentativas de obtenção de complexos de Pt(II) com o uso dos ligantes 1 e 
3, utilizando-se a metodologia descrita à seguir, mas não foi possível purificar os 
produtos obtidos.  
 

3.4. Preparação dos complexos de Pt(II), Co(II), Cu(II) ou Ni(II) com 

derivados dos ácidos ditiacarboxílicos 
 

3.4.1. Preparação do composto inédito [Pt{CH2(CH2SCH2COO)2}] (4)* 

 

A uma solução de K2[PtCl4] (0,2 g; 0,48 mmol) em água (10 mL), foi adicionada 

lentamente 20 mL de uma solução aquosa do composto 2 (0,1 g, 0,24 mmol). Esse 

sistema permaneceu sob agitação constante por 24 h, à temperatura ambiente. Houve a 

formação de um precipitado amarelo. O sobrenadante foi então retirado do balão, com 

uma pipeta Pasteur. O precipitado amarelo foi lavado três vezes com 10 mL de água 

cada, secado em linha de vácuo, caracterizado por ponto de fusão, análise elementar de 

CHN e espectroscopia de absorção na região do infravermelho (Tabela 4). O 

rendimento dessa reação foi de 40%. 

 

Tabela 4. Dados referentes ao composto [Pt{CH2(CH2SCH2COO)2}] (4) 

Estado físico do composto Sólido 
Cor Amarelo 
Análise elementar (%)  
experimental (calculado) 

C  
20,05 (20,14) 

H  
2,24 (2,40) 

IV (cm-1) 
F – forte  
m – média 

νOH 3587-3328 (m) 
νCOO 1610 (F) 
νCOO 1379 (F) 

 

3.4.2. Complexos obtidos a partir das reações entre os ligantes 1, 2 e 3 com os sais 

de MSO4 [M = Co(II) ou Cu(II)] e de M(CH3COO)2 [M = Co(II), Cu(II) ou Ni(II)] 

 

Na literatura já estão descritas as sínteses dos complexos [Cu(CH2SCH2COO)2)] 

e [Cu(CH2(CH2SCH2COO)2)] a partir do sal de Cu(ClO4)2.88 Como este sal não estava 

disponível no laboratório, foram escolhidos os sais CuSO4 e Cu(CH3COO)2, que são 

menos perigosos que os sais de perclorato. 
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Na síntese dos complexos, utilizou-se inicialmente MSO4 [M = Co(II) e Cu(II)] e 

NaHCO3, para desprotonar os ligantes 1, 2 e 3. No entanto, na tentativa de simplificar 

mais essa reação, investigou-se a reatividade dos ligantes 1, 2 e 3 frente aos sais 

M(CH3COO)2, [M = Co(II), Cu(II) e Ni(II)], que apresentam maior caráter básico do 

que os sulfatos correspondentes e, desta forma, pretendia-se eliminar o uso de NaHCO3. 

 

3.4.3. Preparação dos compostos ML a partir de MSO4, onde M = Co(II) ou 

Cu(II); L = ligantes (CH2SCH2COOH)2 (1) ou CH2(CH2SCH2COOH)2 (2) 

 

O procedimento dessas reações será descrito de uma forma generalizada e as 

quantidades de reagentes utilizadas em cada reação estão apresentadas na Tabela 5. 

Num balão de 250 mL, foram colocados 1 mmol de ligante e 20 mL de água. 

Essa solução permaneceu sob agitação magnética durante 1 h, à temperatura ambiente. 

Para desprotonar o ligante, acrescentou-se 2,5 mmol de bicarbonato de sódio 

diretamente ao balão contendo o ligante. Passados 30 min, foi adicionada também a este 

balão, 10 mL de uma solução aquosa contendo MSO4 (Tabela 6), com o uso de um 

funil de adição. O meio reacional permaneceu sob agitação constante durante 24 h, à 

temperatura ambiente. Houve a formação de precipitados de cor rosa [para M = Co(II)] 

e azul [para M = Cu(II)]. O sobrenadante foi retirado com uma pipeta Pasteur. O 

precipitado foi lavado 3 vezes, com 10 mL de água cada, e secado em linha de vácuo. 

Os compostos [Cu{(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (5), [Cu{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] 

(6), [Co{(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (8) e [Co{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (9) foram 

caracterizados por determinação do ponto de fusão, análise elementar de CHN e 

espectroscopia de absorção na região do infravermelho (Tabela 6).  
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Tabela 5. Quantidades de reagentes usadas nas sínteses dos compostos 5, 6, 8 e 9 

Complexo Ligante 

1 

Ligante 

2 

CuSO4 CoSO4 NaHCO3 

[Cu{(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] 

(5) 

0,210 g 

1 mmol 

 0,250 g 

1 mmol 

 0,210 g 

2,5 mmol 

[Cu{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] 

(6) 

 0,224 g 

1 mmol 

0,250 g 

1 mmol 

 0,210 g 

2,5 mmol 

[Co{(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] 

(8) inédito 

0,210 g 

1 mmol 

  0,281 g 

1 mmol 

0,210 g 

2,5 mmol 

[Co{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] 

(9) inédito 

 0,224 g 

1 mmol 

 0,281 g 

1 mmol 

0,210 g 

2,5 mmol 

 

3.4.4. Preparação dos compostos ML a partir de M(CH3COO)2, onde M = Co(II), 

Cu(II) ou Ni(II); L = (CH2SCH2COOH)2 (1), CH2(CH2SCH2COOH)2 (2) ou 

CH2(CH2S(CH2)2COOH)2 (3). 

 

Utilizando-se os ligantes 1, 2 e 3, foram obtidos 9 complexos: 

[Cu{(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (5), [Cu{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (6), 

[Cu{CH2(CH2S(CH2)2COO)2}(H2O)2] (7), [Co{(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (8), 

[Co{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (9), [Co{CH2(CH2S(CH2)2COO)2}(H2O)2] (10), 

[Ni{(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (11), [Ni{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (12) e 

[Ni{CH2(CH2S(CH2)2COO)2}(H2O)2] (13), sendo que os complexos 7, 8, 9, 10 e 13 são 

inéditos. 

Essas reações foram investigadas na relação de 1:1 e 2:1 (ligante:metal), tanto 

em água quanto em dimetilsulfóxido, usando-se os acetatos de Cu(II), Co(II) e Ni(II). 

Tanto as reações de 1:1 quanto de 2:1 (ligante:metal), em água ou em dimetilsulfóxido, 

originaram os compostos 5 a 13, com estequiometria 1:1 (ligante:metal).  

O procedimento destas reações será descrito a seguir, de uma forma 

generalizada. Na Tabela 6, são apresentadas as quantidades utilizadas de reagentes na 

obtenção dos compostos 5 a 13 e também dados referentes à caracterização dos 

mesmos.  
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Num balão de 100 mL, foram colocados 0,1 g de ligante e 20 mL de solvente 

(água ou dimetilsulfóxido). Esse sistema ficou sob agitação durante 1h, à temperatura 

ambiente. Em seguida, foi adicionada lentamente a este balão, 5 mL de uma solução 

aquosa de M(CH3COO)2, com o uso de um funil de adição. A reação permaneceu sob 

agitação constante durante 24h, à temperatura ambiente. Houve a formação de 

precipitado e o meio ficou em repouso, para que o sobrenadante pudesse ser retirado 

com uma pipeta Pasteur. Os sólidos foram lavados 3 vezes, com 20 mL de água cada. 

Posteriormente, foram secados completamente em linha de vácuo e submetidos à 

determinação do ponto de fusão e análise elementar de CHN (Tabela 6). 
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Tabela 6. Quantidades de reagentes utilizadas na obtenção dos compostos 5 a 13 e dados referentes à caracterização dos mesmos  
Complexo ligante 

(1) 
ligante 

(2) 

ligante 
(3) 

acetato de 
Cu(II) 

acetato de 
Co(II) 

acetato de 
Ni(II) 

rendimento 
(%) 

ponto de 
fusão 
(°C) 

análise elementar 
experimental 
(calculado) 

         C H 
[Cu(CH2SCH2COO)2)(H2O)2] 

(5) 
0,1 g 
0,48 

mmol 

  0,096 g 
0,48 mmol 

  35 168-170 23,45 
(23,41) 

3,17 
(3,93) 

[Cu(CH2(CH2SCH2COO)2)(H2O)2]  
(6) 

 0,1 g 
0,45 

mmol 

 0,090 g 
0,45 mmol 

  42 173-175 26,21 
(26,12) 

4,34 
(4,38) 

[Cu(CH2(CH2S(CH2)2COO)2(H2O)2] 
(7), inédito 

  0,1 g 
0,40 

mmol 

0,080 g 
0,40 mmol 

  38 180-182 31,37 
(30,89) 

4,45 
(5,18) 

           
[Co(CH2SCH2COO)2)(H2O)2]  

(8), inédito 
0,1 g 
0,48 

mmol 

   0,120 g 
0,48 mmol 

 31 166-168 24,10 
(23,77) 

4,31 
(3,53) 

[Co(CH2(CH2SCH2COO)2)(H2O)2]  
(9), inédito 

 0,1 g 
0,45 

mmol 

  0,112 g 
0,45 mmol 

 37 172-174 26,69 
(26,50) 

4,30 
(4,45) 

[Co(CH2(CH2S(CH2)2COO)2(H2O)2] 
(10), inédito 

  0,1 g 
0,40 

mmol 

 0,100 g 
0,40 mmol 

 33 178-180 31,97 
(31,31) 

5,75 
(5,25) 

           
[Ni(CH2SCH2COO)2)(H2O)2]  

(11) 
0,1 g 
0,48 

mmol 

    0,120 g 
0,48 mmol 

40 168-170 24,21 
(23,79) 

4,18 
(3,99) 

[Ni(CH2(CH2SCH2COO)2)(H2O)2]  
(12) 

 0,1 g 
0,45 

mmol 

   0,112 g 
0,45 mmol 

34 172-174 26,72 
(26,52) 

4,52 
(4,45) 

[Ni{CH2(CH2S(CH2)2COO)2}(H2O)2] 
(13), inédito 

  0,1 g 
0,40 

mmol 

  0,100 g 
0,40 mmol 

32 179-181 31,55 
(31,33) 

5,08 
(5,26) 
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Na Tabela 7 estão mostrados os dados referentes à caracterização por 

espectroscopia de absorção na região do infravermelho dos ligantes 1, 2 e 3 e dos 

compostos 5, 6 e 7. Os dados relacionados aos compostos de 8 a 13 não serão 

apresentados por serem muito semelhantes aos obtidos para os complexos de Cu(II) 

(5 a 7).  

 

Tabela 7. Dados referentes à caracterização por espectroscopia de absorção no 

infravermelho dos compostos 5, 6 e 7 e dos ligantes 1, 2 e 3 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Estiramentos (5) (6) (7) 

νOH 
νOH 
νCOO 
νCOO 

νCO + νCC 
νsCO + δOC=O 
νMO + νCC 

3343 (F) 
3196 (F) 
1602 (F) 
1371 (F) 

1395 (ombro) 
1251 (f) 
563 (f) 

3349 (F) 
3200 (F) 
1600 (F) 
1363 (F) 

1396 (ombro) 
1248 (f) 
571 (f) 

3346 (F) 
3193 (F) 
1598 (F) 
1371 (F) 

1390 (ombro) 
1245 (f) 
561 (f) 

 (1) (2)  (3) 

νOH 
νasC=O 
νsC=O 
νCO 

3292-2745 (m) 
1712 (F) 
1679 (F) 
1263 (F) 

3292-2753 (m) 
1705 (F) 
1408 (F) 
1200 (F) 

3188-2797 (m) 
1724 (F) 
1690 (F 
1203 (F) 
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3.5. Testes biológicos  
 

 Esses testes foram feitos com a colaboração das professoras Jacqueline Takahashi 

(DQ – UFMG) e Maria Aparecida de Resende (ICB – UFMG). 

 

3.5.1. Avaliação biológica dos ácidos 3,6-ditiaoctanodióico (1), 3,7-

ditianonanodióico (2) e 4,8-ditiaundecanodióico (3) 

 

• Testes de microdiluição seriada 

 

Todos os procedimentos foram realizados em capela de fluxo laminar, com a 

utilização de materiais esterilizados em autoclave por 15 minutos a 120°C. 

Os microorganismos utilizados para os testes de microdiluição seriada foram os 

fungos Candida albicans, C. glabrata e C. krusei. Foi investigada a atividade biológica 

dos compostos 1, 2 e 3 e de seus ânions [(CH2SCH2COO)2]2- (1a), 

[CH2(CH2SCH2COO)2]2- (2a) e [CH2(CH2S(CH2)2COO)2]2- (3a), obtidos a partir da 

adição de bicarbonato de sódio (Tabela 8). 

  

Tabela 8. Compostos e solventes utilizados para os testes de microdiluição seriada 

Compostos Solventes 

1 Água 

1a Água 

2 Água 

2a Água 

3 Dimetilsulfóxido 

3a Dimetilsulfóxido 

 

O experimento foi realizado em placas de Elisa estéreis (Figura 16). Essas 

placas são descartáveis, feitas de plástico e contêm 96 poços. Os compostos foram 

testados em triplicata.  
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Figura 19. Representação de uma placa de Elisa adaptada da literatura.89  

 C- = controle negativo (somente meio de cultura) e  

C+ = controle positivo (meio de cultura + fungo). 

 

Na montagem desse experimento, adiciona-se, a cada poço, 0,1 mL da solução 

do composto que está sendo testado, 0,1 mL da solução contendo o microorganismo e 

0,1 mL do meio de cultura RPMI, que é uma mistura de sais enriquecidos com 

aminoácidos, vitaminas e outros componentes essenciais para o crescimento celular.90 

Utilizou-se, como referência, a Anfotericina B (Figura 20), um antifúngico 

muito empregado no tratamento das doenças causadas pelas diferentes espécies de 

candida. Essa substância é sensível à luz, por isso todos os procedimentos relacionados 

ao seu preparo para os testes foram feitos na ausência de luz.  

 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 C+ C- 

Composto 1 

Anfotericina B 

Composto 2 
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Figura 20. Estrutura do antifúngico Anfotericina B. 

 

A solução de Anfotericina B foi preparada dissolvendo-se 1 mg em 4 mL de 

água destilada. Foram preparados também 10 tubos contendo, cada um, 2 mL de meio 

de cultura RPMI. Em seguida, transferiram-se 2 mL da solução de Anfotericina B para o 

primeiro tubo. O conteúdo desse tubo foi homogeneizado e transferiram-se 2 mL dessa 

solução, para o tubo 2. Esse procedimento foi repetido até o tubo 10 (volume final de 

4 mL). Quando se adicionou 0,1 mL das soluções contidas nos tubos à placa de Elisa, a 

concentração das mesmas foi novamente dividida ao meio, uma vez que cada poço já 

continha 0,1 mL de RPMI. As concentrações finais dessas soluções estão apresentadas 

na Tabela 9. 

Em relação à preparação dos compostos testados, inicialmente, arranjaram-se 10 

tubos com meio de cultura RPMI, sendo que em 9 deles foram colocados 1 mL desse 

meio e, no outro, 1,8 mL. Em seguida, transferiu-se 0,2 mL de uma solução contendo 

5 mg do composto testado e 1 mL de solvente (água ou dimetilsulfóxido) para o tubo 

que continha 1,8 mL. O conteúdo desse tubo foi homogeneizado e transferiu-se 1 mL da 

solução para o tubo 2. Novamente, o conteúdo do tubo 2 foi homogeneizado e 

transferiu-se 1 mL dessa solução para o tubo 3. Esse procedimento foi repetido até o 

tubo 10 (volume final de 2 mL). Quando se adicionou 0,1 mL das soluções contidas nos 

tubos à placa de Elisa, a concentração das mesmas foi novamente dividida ao meio, uma 

vez que cada poço já continha 0,1 mL de RPMI. As concentrações finais dessas 

soluções estão também descritas na Tabela 9. 
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Tabela 9. Concentrações finais da Anfotericina B e dos compostos utilizados nos testes 

de microdiluição seriada 

Poços Composto testado (mg/mL) Anfotericina B (mg/mL) 

1 2,50x10-1 6,25 x10-2 

2 1,25 x10-1 3,13 x10-2 

3 6,25 x10-2 1,56 x10-2 

4 3,13 x10-2 7,80 x10-3 

5 1,56 x10-2 3,90 x10-2 

6 7,80 x10-3 1,95 x10-3 

7 3,90 x10-3 9,75 x10-4 

8 1,95 x10-3 4,88x10-4 

9 9,75 x10-4 2,44x10-4 

10 4,88x10-4 1,22x10-4 

 

Para a preparação do inóculo, retirou-se certa quantidade do fungo, numa cultura 

de, no máximo 48 horas, com o uso de uma alça de platina, e transferiu-se para um tubo 

contendo 5 mL de solução salina (45mg de NaCl; 2,5 mg de MgSO4.7H2O e água). Para 

verificar se a concentração da suspensão estava adequada à montagem do experimento, 

transferiu-se cerca de 1 mL dessa suspensão para um tubo de ensaio, que foi colocado à 

frente de um cartão de Wickinham. Esse cartão é constituído de linhas e, se não for 

possível enxergá-las através da suspensão, provavelmente a mesma já pode ser 

utilizada. O próximo passo é confirmar a informação visual obtida com o cartão de 

Wickinham. Para isso, mede-se a absorbância da suspensão a 520 nm, com o uso de um 

espectrômetro UV-Visível, que deve estar na faixa de 0,8 a 1 de absorbância. Preparada 

a suspensão, transferiu-se, para um tubo, 0,3 mL da mesma e 14,7 mL de meio RPMI. 

Dessa solução, retirou-se 0,1 mL para cada poço da placa de Elisa.  

A placa de Elisa, contendo o meio RPMI, o composto em estudo e o fungo, foi 

tampada, envolvida por papel alumínio e colocada na estufa a 35°C, durante 24 horas. 

Depois desse período, fez-se a primeira leitura, que é visual, verificando-se qual foi a 

concentração inibitória mínima (MIC) do composto testado. Os controles, positivo e 

negativo, foram as referências. O meio de cultura dos poços em que o fungo se 
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desenvolveu ficou turvo, enquanto o meio dos poços em que o fungo foi inibido pelos 

compostos tinha aspecto límpido. A leitura foi confirmada com 48 horas de incubação. 

Na Tabela 10 estão apresentadas as concentrações usadas nesse experimento, 

em mmol/L, para os ácidos 3,6-ditiaoctanodióico (1), 3,7-ditianonanodióico (2) e 4,8-

ditiaundecanodióico (3). 

 

Tabela 10. Concentrações dos compostos submetidos aos testes biológicos em mmol/L 

Poços 1 (mmol/L) 2 (mmol/L) 3 (mmol/L) 

1 1,19 1,12 0,99 

2 0,60 0,56 0,50 

3 0,30 0,28 0,25 

4 0,15 0,14 0,13 

5 0,075 0,07 0,065 

6 0,038 0,035 0,033 

7 0,019 0,018 0,017 

8 9,50x10-3 9 x10-3 8,5 x10-3 

9 4,75 x10-3 4,5 x10-3 4,25 x10-3 

10 2,38 x10-3 2,25 x10-3 2,13 x10-3 

  

• Testes de difusão em meio sólido 

 

Os testes de difusão em meio sólido foram feitos em triplicata com os ácidos 

3,6-ditiaoctanodióico (1) e 3,7-ditianonanodióico (2). Os microorganismos utilizados 

foram as bactérias Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes e Salmonela 

typhimurium. 

Inicialmente, transferiram-se 4,5 mL de solução salina (45 mg de NaCl; 2,5 mg 

de MgSO4.7H2O e água) para um tubo de ensaio. A esse tubo, acrescentou-se 0,5 mL do 

inóculo bacteriano, retirado de uma cultura de no máximo 24 h de incubação. Em 

seguida, essa solução salina foi adicionada a 10 mL de meio antibiótico n° 1. O meio foi 

transferido para uma placa de Petri e, após a solidificação do mesmo, discos 

impregnados com 0,05 mL de soluções, contendo 0,1 mg das substâncias estudadas, 
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foram colocados nas extremidades da placa (no máximo 5). No centro da placa, 

colocou-se um disco contendo cloranfenicol 0,03 mg, um dos agentes antibacterianos 

utilizados como controle positivo (Figura 21). Como controle negativo, usou-se um 

disco contendo o solvente empregado para solubilizar o composto em estudo (água). 

Depois que os discos foram dispostos nas placas, elas ficaram em repouso por 5 horas e, 

em seguida, foram colocadas na estufa a 36°C, por 24 horas. Passado esse período, fez-

se a primeira leitura do experimento, verificando-se a ausência ou presença de halos de 

inibição do microorganismo. Os halos foram medidos com o uso de uma régua graduada 

em mm. Depois de 48 horas, foi feita uma segunda leitura para confirmar os valores 

obtidos. 

 

NHCCHCl2

CH2OH

OH

O2N

O

 

Figura 21. Estrutura do Cloranfenicol. 
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4. Resultados e Discussão 
 

4.1. Ácidos ditiacarboxílicos 

 

As sínteses dos ligantes (CH2SCH2COOH)2 (1), CH2(CH2SCH2COOH)2 (2) e 

CH2(CH2S(CH2)2COOH)2 (3) foram feitas à temperatura ambiente, utilizando-se 1,2-

etanoditiol, 1,3-propanoditiol e os ácidos cloroacético (ClCH2CO2H) e cloropropiônico 

(ClCH2CH2CO2H), nas razões de 1:2 (composto de enxofre: ácido correspondente).  

Os compostos 1, 2 e 3 foram obtidos com rendimentos de 90, 78 e 79%, 

respectivamente.  

As rotas de síntese dos compostos 1 e 2 já estão descritas na literatura.85 Nesse 

trabalho, no entanto, foram feitas adaptações das reações descritas. De acordo com a 

literatura, as reações foram realizadas utilizando-se 1,3-dicloropropano 

(ClCH2CH2CH2Cl) e os ácidos 2-mercaptoacético (HSCH2COOH) e 3-

mercaptopropiônico (HSCH2CH2COOH), sob aquecimento. No entanto, os reagentes 

utilizados apresentam custo mais elevado do que os empregados aqui e os rendimentos 

obtidos são inferiores, motivos pelos quais foram feitas adaptações. 

 

4.1.1. Caracterização dos ácidos ditiacarboxílicos 

 

Os compostos 1, 2 e 3 foram caracterizados por determinação do ponto de fusão, 

análise elementar de CHN, espectroscopia de absorção na região do infravermelho, 

RMN de 1H, 13C{1H} e experimentos de DEPT 135. Os dados relacionados à 

caracterização estão apresentados nas Tabelas 1, 2 e 3 (Materiais e Métodos). 

O espectro de RMN de 1H do composto 1 apresenta dois singletos, um em 

δ 3,43, atribuído aos hidrogênios metilênicos dos carbonos C2, e outro em δ 2,91, 

correspondente aos hidrogênios metilênicos dos carbonos C3, sendo esses mais 

protegidos ou blindados, pois não sofrem a influência do oxigênio ligado ao C1, que é 

um bom retirador de elétrons (Figura 22).  
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Figura 22. Espectro de RMN 1H do composto 1 (200 MHz, D2O).  

 

Já no espectro de RMN de 13C{1H}, observa-se um sinal característico do grupo 

carbonila em δ 174,78, além de dois sinais, um em δ 33,31, correspondente aos átomos 

de carbono C2, e o outro em δ 31,28, que foi atribuído aos átomos de C3. Os átomos de 

carbono C2 são mais desprotegidos ou desblindados do que os átomos de carbono C3, 

pois se encontram próximos ao átomo de oxigênio (Figura 23). No experimento 

DEPT 135, dois sinais são observados e atribuidos aos grupos CH2 da molécula 

(Figura 24). 
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Figura 23. Espectro de RMN 13C do composto 1 (50 MHz, D2O). 

 

 
Figura 24. Experimento de DEPT 135 do composto 1 (50 MHz, D2O). 

 

O espectro de RMN de 1H do composto 2 apresenta um quinteto em δ 1,91, 

relativo aos hidrogênios metilênicos do carbono C4, um tripleto em δ 2,74, 

correspondente aos hidrogênios metilênicos dos carbonos C3 e um singleto em δ 3,39, 

relacionado aos hidrogênios metilênicos dos átomos de carbono C2 (Figura 25). 

Observa-se, no espectro de RMN de 13C{1H}, um sinal com δ 30,55, atribuído 

aos átomos de carbono C3, enquanto que, para os átomos de carbono C2, foi atribuído o 
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sinal com δ 33,29. Nesse espectro há ainda um sinal em δ 174,87, característico dos 

átomos de carbono dos grupos carbonilas (C1), que são os mais desprotegidos ou 

desblindados, pois o oxigênio é um bom retirador de elétrons. O carbono C4, por outro 

lado, com δ 27,53, é o mais protegido ou blindado, já que não há nenhum grupo 

retirador de elétrons em sua vizinhança. No experimento DEPT 135, dois sinais são 

observados e atribuídos aos grupos CH2 na molécula. 

 

S S

HOOH OO

1 1

2 2

3 3
4

 
Figura 25. Estrutura do composto 2. 

 

O espectro de RMN de 1H do composto 3 apresenta um quinteto em δ 1,75, 

correspondente aos hidrogênios metilênicos dos carbonos C5, e um multipleto em 

δ 2,45, referente aos hidrogênios metilênicos dos carbonos C2, C3 e C4 (Figura 26). 

Observa-se no espectro de RMN de 13C{1H} um sinal em δ 30,17, atribuído aos 

átomos de carbono C3, um sinal em δ 34,84 relativo aos carbonos C2. O sinal em 

δ 26,64 foi atribuído aos átomos de carbono C4 e o sinal em δ 29,37 atribuído aos 

átomos de carbono C5, sendo que esse sinal tem uma intensidade relativa que é quase a 

metade das intensidades dos demais sinais. Embora a intensidade relativa dos sinais nos 

espectros de RMN de 13C{1H} deva ser analisada com cuidado, essas deram uma boa 

indicação para a atribuição dos sinais referentes aos carbonos C4 e C5. Observa-se 

ainda o sinal característico de grupo carbonila em δ 173,29. No experimento DEPT 135, 

quatro sinais são observados e atribuídos aos grupos CH2 na molécula. 
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Figura 26. Estrutura do composto 3. 

 

Considerando-se as informações descritas anteriormente sobre a caracterização 

dos compostos 1, 2 e 3 e as análises elementares desses compostos, em que as 

percentagens de carbono e hidrogênio experimentais foram coerentes com as 

percentagens calculadas, foi possível propor as estruturas mostradas na Figura 27. 

 

         

O

H
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S

 
Ácido 3,6-ditiaoctanodióico (1)  

 

Figura 27. Estruturas dos ácidos 3,6-ditiaoctanodióico (1), 3,7-ditianonanodióico (2) e 

4,8-ditiaundecanodióico (3) (... continua....). 
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Ácido 3,7-ditianonanodióico  (2) 
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Ácido 4,8-ditiaundecanodióico (3) 

  

Figura 27. Estruturas dos ácidos 3,6-ditiaoctanodióico (1), 3,7-ditianonanodióico (2) e 

4,8-ditiaundecanodióico (3) (continuação). 
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4.2. Complexos de Pt(II), Co(II), Cu(II) ou Ni(II) derivados dos ácidos 

ditiacarboxílicos 
 

Nesse item serão apresentados e discutidos os resultados da caracterização dos 

compostos de Pt(II), Co(II), Cu(II) e Ni(II) sintetizados nesse trabalho. Uma 

característica destes complexos é a insolubilidade em água e em solventes orgânicos. 

Tal característica impediu que fossem utilizados em testes biológicos.  

 

• Complexo obtido a partir de K2[PtCl4] 

 

4.2.1. Caracterização do composto [Pt{CH2(CH2SCH2COO)2}] (4) 

 

O composto 4 foi preparado a partir da reação entre K2[PtCl4] e C7H12O4S2 (2) 

(1:1), à temperatura ambiente e em meio aquoso. Esse composto foi caracterizado por 

determinação do ponto de fusão, espectroscopia de absorção na região do infravermelho 

e análise elementar de CHN. A Figura 28 mostra a estrutura proposta para o 

composto 4, de acordo com a caracterização realizada. 

 

         

O

H
C
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Figura 28. Estrutura do composto [Pt{CH2(CH2SCH2COO)2}] (4). 

 

Pt(II) 
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 Essa estrutura é compatível com os resultados da análise elementar de CHN, já 

que as percentagens experimentais (20,05% C e 2,24% H) foram muito próximas das 

calculadas (20,14% C e 2,40% H). 

 No espectro de absorção na região do infravermelho do complexo 4 (Figura 29), 

não se observa a banda relativa ao estiramento da ligação OH (νOH 3269-2753 cm-1) do 

ácido ditiacarboxílico. Constatou-se também que as bandas referentes aos estiramentos 

assimétrico e simétrico da ligação C=O (νasC=O 1642 cm-1 e νsC=O 1288 cm-1) no 

complexo estão deslocadas para menores freqüências, em relação ao ligante livre 

C7H12O4S2 (2), (νasC=O 1705 cm-1 e νsC=O 1408 cm-1). Essas alterações podem indicar 

a formação do complexo [Pt{CH2(CH2SCH2COO)2}] (4) proposto anteriormente 

(Figura 29). 

 

 

Figura 29. Espectros de absorção na região do infravermelho do ligante 2 livre (em 

vermelho) e [Pt{CH2(CH2SCH2COO)2}] (4) (em preto) (KBr). 

 

Foram feitas tentativas de obtenção de complexos de Pt(II) com o uso dos ligantes 

1 e 3, com a mesma metodologia utilizada para o composto 4, mas os produtos dessas 
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sínteses foram obtidos na forma de óleo e não foi possível purificá-los. Outras 

metodologias serão empregadas posteriormente na tentativa de se obter tais complexos. 

 

• Complexos obtidos a partir das reações entre os ligantes 1, 2 ou 3 com os sais de 

MSO4 [M = Co(II) ou Cu(II)] e de M(CH3COO)2 [M = Co(II), Cu(II) ou Ni(II)] 

 

4.2.2. Caracterização do composto [Cu{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (6) 

 

Os complexos de cobre com o ácido 3,7-ditianonanodióico, (2), na relação de 

1:1 foram preparados, com CuSO4.5H2O e NaHCO3,e nas relações de 1:1 e 2:1, nas 

reações com Cu(CH3COO)2.H2O. As reações com Cu(CH3COO)2.H2O foram realizadas 

tanto em água quanto em dimetilsulfóxido, à temperatura ambiente. No entanto, de 

acordo com os dados referentes à caracterização destes compostos, constatou-se que 

todas as reações deram origem ao produto 1:1 (metal:ligante), mostrado na Figura 30. 

 

O

Cu
C
S

H  
Figura 30. Estrutura do complexo [Cu{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (6). 
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A Figura 31 apresenta os espectros de absorção na região do infravermelho para 

os compostos 2 e [Cu{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (6) e a Figura 32 exibe a 

expansão desses espectros na região entre 1900 e 400 cm-1. 

 

Figura 31. Espectros de absorção na região infravermelho do ligante 2 livre (em 

vermelho) e [Cu{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (6) (em preto) (KBr). 

Figura 32. Expansão dos espectros de infravermelho do ligante 2 livre (em vermelho) e 

[Cu{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (6) (em preto) na região entre 1900 e 400 cm-1 

(KBr). 
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O composto 2 apresenta uma banda entre 3269-2753 cm-1, referente ao 

estiramento da ligação OH, que é larga e intensa, característica de ligações de 

hidrogênio intermoleculares. No composto de cobre(II), essa banda não é observada. No 

espectro do complexo, por outro lado, têm-se duas bandas definidas em 3343 e 

3196 cm-1, que podem estar relacionadas à presença de moléculas de água coordenadas 

ao metal. 

As bandas atribuídas aos estiramentos assimétrico e simétrico de C=O do ligante 

(1705 e 1408 cm-1, respectivamente) se encontram deslocadas, no complexo de 

cobre(II), para menores freqüências (1602 e 1371 cm-1). 

O perfil das bandas na região entre 1400 e 1000 cm-1 (características de 

estiramentos de C-O) estão mais estreitas no complexo 6 do que no composto 2, o que 

pode estar relacionado com a ausência de ligações de hidrogênio intramoleculares e 

também com a menor flexibilidade molecular vibracional das ligações químicas, devido 

à formação da ligação metal-ligante. 

Considerando-se a análise descrita, as variações entre o espectro do ácido 

ditiacarboxílico e do complexo de cobre(II) pode-se propor a formação do complexo 6. 

Além disso, outras bandas características de complexos de cobre(II) foram observadas 

no espectro desse composto e estão apresentadas na Tabela 11. 
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Tabela 11. Atribuições feitas às bandas observadas nos espectros de infravermelho dos 

compostos 2 e 6 

Compostos IV (cm-1) Atribuição 

 

CH2(CH2SCH2COOH)2  

(2) 

3269-2753 (m) νOH (ácido carboxílico) 

1705 (F) νasC=O 

1408 (F) νsC=O 

1200 (F) νCO 

 

[Cu(CH2(CH2SCH2COO)2)(H2O)2] 

(6) 

 

3343 (F) νOH (água de coordenação)

3196 (F) νOH (água de coordenação)

1602 (F) νCOO 

1371 (F) νCOO 

1396 (ombro) νCO + νCC 

1251 (f) νsCO + δ OC=O 

571 (f) νMO + νCC 

 

Os espectros de absorção na região do infravermelho, juntamente com os 

resultados da análise elementar de CHN, permitiram propor estruturas gerais para os 

complexos obtidos a partir dos ligantes 1, 2 e 3 e M = Cu(II), Co(II) e Ni(II), 

(Figura 33). 
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Figura 33. Estruturas propostas para os complexos de M = Co(II), Cu(II) ou Ni(II) com 

os ligantes 1, 2 ou 3. ) (... continua....). 
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Figura 33. Estruturas propostas para os complexos de M = Co(II), Cu(II) ou Ni(II) com 

os ligantes 1, 2 ou 3. ) (continuação). 

 

4.3. Testes biológicos  
 

4.3.1. Avaliação biológica dos ácidos 3,6-ditiaoctanodióico (1), 3,7-

ditianonanodióico (2) e 4,8-ditiaundecanodióico (3). 

 

Os compostos 1, 2 e 3 foram submetidos a ensaios biológicos, utilizando-se 

culturas dos fungos Candida albicans, C. glabrata e C. krusei (testes de microdiluição 

seriada) e das bactérias Staphylococcus aureus, Salmonela typhimurium e Streptococcus 

pyogenes (testes de difusão em meio sólido). 

 

• Resultados dos testes de microdiluição seriada 

 

Os testes de microdiluição seriada só podem ser feitos quando os compostos são 

solúveis num solvente que não interfere no desenvolvimento do microorganismo, 
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porque neste teste não é possível descontar o efeito do solvente, já que a medida não é 

quantitativa, ou seja, quando se observa que o microorganismo não se desenvolveu num 

poço da placa de Elisa, não é possível determinar quanto da atividade biológica está 

relacionada ao composto testado e quanto se refere ao solvente. Os testes de diluição em 

meio sólido, por outro lado, podem ser feitos com compostos solubilizados em qualquer 

solvente, porque é possível descontar o efeito do mesmo, ou seja, a atividade real do 

composto será igual à atividade do composto (medida em mm) menos a atividade do 

solvente (também medida em mm).  

Embora qualquer solvente possa ser utilizado neste tipo de teste, é preferível 

utilizar os que evaporem mais rápido pois, para impregnar o disco, coloca-se 0,01 mL 

de solução por vez e espera-se que o solvente evapore e aí então se adiciona mais 

0,01 mL. Este processo é repetido até que se tenha colocado 0,05 mL de solução no 

disco. Alguns solventes como o dimetilsulfóxido, por exemplo, demoram mais para 

evaporar, entre uma aplicação e outra, e não é possível colocar 0,05 mL no disco, mas 

somente 0,02 mL.  

Testes preliminares foram feitos com dimetilsulfóxido e constatou-se que o 

mesmo não inibia o desenvolvimento dos fungos Candida albicans, C. glabrata e C. 

krusei. Esse solvente já foi empregado por outros pesquisadores.91,92 

Em relação aos testes de microdiluição seriada realizados nesse trabalho, os 

compostos foram utilizados tanto na forma protonada quanto desprotonada, uma vez 

que algumas moléculas desprotonadas podem ser mais lipofílicas e, por esse motivo, 

apresentarem melhor atividade biológica. Esse fato, no entanto, não ocorreu nos testes 

realizados, uma vez que os compostos desprotonados não inibiram o desenvolvimento 

dos fungos.  

Considerando-se os compostos protonados, constatou-se que o 

(CH2SCH2COOH)2 (1) e o CH2(CH2S(CH2)2COOH)2 (3) não apresentaram atividade 

biológica, enquanto o CH2(CH2SCH2COOH)2 (2) inibiu os três organismos em estudo 

(Candida albicans, C. glabrata e C. krusei) (Tabela 12). O fungo Candida albicans foi 

o mais sensível ao composto 2. A Anfotericina B foi ativa em todas as concentrações 

testadas (6,25 x10-2 a 1,22x10-4 mg/mL). 
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Tabela 12. Resultados dos testes de microdiluição seriada com o composto 2 protonado 

 
Fungos avaliados 

CH2(CH2SCH2COOH)2 (2) 
(concentrações ativas) 

CH2(CH2SCH2COOH)2 (2) 
(concentrações testadas  

nos 3 fungos) 
 mg/mL mmol/L mg/mL mmol/L 
Candida albicans 2,50x10-1 

1,25x10-1 
6,25x10-2 
3,13x10-2 
1,56x10-2 

1,12 
0,56 
0,28 
0,14 
0,070 

2,50x10-1

1,25 x10-1 

6,25 x10-2 

3,13 x10-2 

1,56 x10-2 

7,80 x10-3 

3,90 x10-3 

1,95 x10-3 

9,75 x10-4 

4,88x10-4 

1,12 
0,56 
0,28 
0,14 

0,070 
0,035 
0,018 

9,00 x10-3 

4,50 x10-3 

2,25 x10-3 

Candida glabrata 2,50x10-1 
1,25 x10-1 
6,25x10-2 

1,12 
0,56 
0,28 

Candida krusei 2,50x10-1 
1,25 x10-1 
6,25x10-2 

1,12 
0,56 
0,28 

 

• Resultados dos testes de difusão em meio sólido 

 

De acordo com esses resultados, os compostos 1 e 2 não inibiram as bactérias 

Staphylococcus aureus e Salmonela typhimurium na concentração testada (2 mg/mL). 

Esses compostos, no entanto, foram ativos em relação à bactéria Streptococcus 

pyogenes. Os valores das zonas de inibição estão apresentados na Tabela 13. 

 

Tabela 13. Resultados dos testes de difusão em meio sólido com os compostos 1 e 2 em 

relação à bactéria Streptococcus pyogenes 

 Zonas de inibição (mm) 
Placas composto 1 composto 2 Cloranfenicol 

1 14 17 30 
2 16 19 28 
3 16 19 30 
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5. Conclusões 
 

 Ao longo desse trabalho, foram sintetizados e caracterizados três ligantes, 

(CH2SCH2COOH)2 (1), CH2(CH2SCH2COOH)2 (2) e CH2(CH2S(CH2)2COOH)2 (3), 

sendo o composto 3 inédito, com rotas de síntese mais eficientes e com custos menos 

elevados do que as descritas na literatura.  

Quanto à síntese dos complexos, foram obtidos e caracterizados por análise 

elementar de CHN e espectroscopia de absorção na região do infravermelho, dez 

complexos, [Pt{CH2(CH2SCH2COO)2}] (4), [Cu{(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (5), 

[Cu{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (6), [Cu{CH2(CH2S(CH2)2COO)2}(H2O)2] (7), 

[Co{(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (8), [Co{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (9), 

[Co{CH2(CH2S(CH2)2COO)2}(H2O)2] (10), [Ni{(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (11), 

[Ni{CH2(CH2SCH2COO)2}(H2O)2] (12) e [Ni{CH2(CH2S(CH2)2COO)2}(H2O)2] (13), 

sendo seis deles inéditos (4, 7, 8, 9, 10 e 13). 

Com os compostos 1, 2 e 3 foram realizados ensaios antifúngicos e 

antibacterianos preliminares. Constatou-se que os compostos 1 e 2 inibiram o 

desenvolvimento da bactéria Streptococcus pyogenes, enquanto o composto 2 foi ativo 

como antifúngico, impedindo o crescimento normal dos três fungos estudados (Candida 

albicans, C. glabrata e C. krusei). Como os compostos de coordenação 4 a 13 não 

foram solúveis em solventes orgânicos nem em água, não foi possível investigar a 

atividade biológica destes compostos. 
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6. Perspectivas Futuras 
 

Um dos objetivos, no início das reações entre o precursor de platina(II), K2[PtCl4], 

e os ligantes 1, 2 ou 3, era o de se obter os compostos monossubstituídos do tipo 

[PtLCl2] (L= 1, 2 ou 3). Com as rotas investigadas, no entanto, não foi possível obter 

estes complexos. Algumas alterações serão realizadas nas futuras tentativas de 

preparação desses compostos: 

 as reações serão feitas em meio ácido (solução de HCl 1:1) 

 serão realizadas variações no tempo das reações, já que os compostos 

descritos na literatura e obtidos a partir de K2[PtCl4] são sensíveis ao tempo de 

reação.93,94,95,96,97,98,99,100  

 As reações serão monitoradas por cromatografia em camada delgada que, 

apesar de ser um procedimento pouco comum na síntese de complexos de 

platina, já foram realizadas com êxito em alguns casos.101 

Uma vez obtidos e caracterizados os compostos [PtLCl2] (L= 1, 2 ou 3), e se estes 

forem solúveis, eles serão empregados em testes antitumorais. 

 

Em relação aos complexos de Cu(II), Co(II) e Ni(II) com os ligantes 1, 2 e 3, eles 

também serão preparados em meio ácido, na tentativa de se obter complexos em que o 

hidrogênio da hidroxila permaneça ligado à molécula, o que possivelmente aumentará 

sua solubilidade em água ou em solventes orgânicos mais voláteis, condição muito 

importante para que os testes antifúngicos e antibacterianos sejam realizados. 

Uma vez obtidos e caracterizados tais compostos, e se estes forem solúveis, os 

mesmos serão empregados em testes antifúngicos e antibacterianos. 
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CAPÍTULO II: Compostos com 

potenciais atividades magnéticas 
 

 

 

 

 
1. Síntese do ligante hidrotris(pirazolil)borato de potássio (14) e da cadeia 

[Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 3H2O (19), em que dipta é 3,3’-diaminopropilamina. 

 

2. Caracterização química e magnética da cadeia 19. 
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1. Introdução 
 

O magnetismo é uma ciência que estuda o spin eletrônico e nuclear e suas 

interações, ou seja, que estuda substâncias capazes de atrair ou repelir outras. O 

primeiro relato conhecido sobre um composto magnético é o de Tales de Mileto. 

Segundo ele, os habitantes de Magnésia, uma região da Grécia, conheciam um material, 

ao qual deram o nome de magnetita, que possuía tal propriedade.  

Uma aplicação prática inicial do magnetismo foi a bússola, criada pelos chineses 

na Antiguidade (aproximadamente 200 d.C.). Esse instrumento é capaz de indicar os 

pólos norte e sul, graças a uma agulha magnetizada que se orienta de acordo com o 

centro magnético da Terra. A bússola foi extremamente importante para os navegadores 

no período designado como Era dos Descobrimentos (entre os séculos XV e XVII).102 

 Os fenômenos magnéticos se tornaram mais importantes a partir do século XIX, 

com a descoberta de que eles estavam correlacionados à eletricidade. Em 1820, o 

dinamarquês Hans Christian Oersted descobriu que uma corrente elétrica também 

produzia um efeito magnético numa bússola, mudando a orientação de sua agulha. 

Partindo-se das experiências feitas por Oersted, o francês André-Marie Ampère soube 

estruturar e criar a teoria que relaciona campo elétrico e campo magnético, o que 

possibilitou a construção de um grande número de instrumentos como, por exemplo, o 

motor e o gerador elétrico. A distribuição de energia elétrica tornou corriqueira a 

iluminação com lâmpadas elétricas e possibilitou que os motores revolucionassem a 

indústria. Ainda no final do século XIX, Pierre Curie realizou medidas de magnetização 

em função da temperatura, determinando a curva mostrada na Figura 34.103  
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Figura 34. Curva de magnetização versus temperatura, Tc – temperatura crítica, Ms – 

magnetização de saturação. 

 

Quando a interação magnética é forte o suficiente para se sobrepor à agitação 

térmica, os momentos magnéticos tendem a ficar alinhados coletivamente resultando 

numa magnetização. Por outro lado, se a temperatura é aumentada, a desordem térmica 

aumenta e a magnetização diminui, tendendo bruscamente a zero numa temperatura de 

transição Tc, conforme mostrado na Figura 34. De forma mais clara, qualquer material 

magnético perde sua magnetização quando a temperatura do sistema se torna igual ou 

maior que a Tc, ocorrendo então uma transição para a fase paramagnética.99 Nessa fase 

paramagnética, os momentos magnéticos dos materiais tendem se alinhar ao acaso. Com 

a aplicação de um campo magnético, uma pequena parcela dos spins se alinham na 

direção do campo aplicado (Figura 35).104  

 

 

M 

Ms 

T (K) Tc
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Figura 35. Resposta dos momentos magnéticos de uma fase paramagnética submetida a 

um campo. 

 

A intensidade dessa resposta é muito pequena e, para que ela seja detectada, é 

necessário utilizar temperaturas muito baixas e aplicar campos muito intensos. Podem 

ser citados, como exemplos de materiais paramagnéticos, o alumínio e o sódio.100 

O paramagnetismo não é a única resposta magnética existente. Existem outras 

como o diamagnetismo, o ferromagnetismo, o antiferromagnetismo e o 

ferrimagnetismo.  

O diamagnetismo é caracterizado pela fraca magnetização do material numa 

direção contrária ao campo magnético aplicado, o que gera uma repulsão do material em 

relação ao campo (Figura 36). Em geral, os materiais diamagnéticos são aqueles que 

não possuem dipolos magnéticos permanentes, ou seja, cujos átomos ou íons têm níveis 

eletrônicos completos. Esse é o caso dos gases nobres, por exemplo.100 
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Figura 36. Resposta dos momentos magnéticos de uma fase diamagnética submetida a 

um campo. 

 

Já os materiais ferromagnéticos possuem uma característica marcante que é 

conhecida como magnetização espontânea, ou seja, eles apresentam uma magnetização 

não nula, ou seja, os spins estão todos orientados na mesma direção, mesmo na ausência 

de campo externo aplicado (Figura 37).100 

 

 

Figura 37. Momentos magnéticos de um material ferromagnético. 

 

Eles podem ser classificados em dois grupos: materiais ferromagnéticos duros 

(ímãs) e materiais ferromagnéticos moles ou doces.105 Uma das propriedades utilizadas 

para distinguí-los é a coercividade, que é igual ao campo necessário para fazer com que 

a magnetização retorne ao valor nulo. Materiais que possuem uma coercividade alta são 

duros, como os ímãs de geladeira, por exemplo, que, mesmo quando o campo 

magnético aplicado sobre eles é praticamente nulo, permanecem com magnetização 

elevada, gerando um campo magnético apreciável em torno deles. Já aqueles materiais 

com baixa coercividade são classificados como moles ou doces. Eles se desmagnetizam 

facilmente.  
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A coercividade pode ser melhor explicada com o uso de uma curva chamada de 

ciclo de histerese, obtida experimentalmente quando a suscetibilidade magnética é 

medida (Figura 38).106 

 

Figura 38. Ciclo de histerese. 

 

Como se pode observar na Figura 38, o campo magnético inicialmente é nulo e 

vai aumentando gradativamente (linha tracejada) até o material não mudar mais sua 

magnetização, mesmo que o campo continue a ser aplicado (magnetização de 

saturação). Em seguida, o campo é reduzido até atingir o valor nulo novamente. 

Entretanto, o valor dessa magnetização no campo zero é diferente daquele obtido 

inicialmente e por isso ela é chamada de magnetização remanente (MR). Continuando-

se a modificar o campo, o valor nulo de magnetização, conhecido como campo de 
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coercividade, e já citado anteriormente, é alcançado. Com a permanência da variação do 

campo, atinge-se o valor de saturação no sentido inverso e o ciclo é finalizado.102 

Outra categoria de compostos que apresentam magnetização espontânea são os 

antiferromagnéticos. Eles, ao contrário dos ferromagnéticos, apresentam momentos 

magnéticos antiparalelos (Figura 39).100 

 

 

Figura 39. Momentos magnéticos de um material antiferromagnético. 

 

Já os compostos ferrimagnéticos apresentam átomos vizinhos distintos, de forma 

que seus momentos magnéticos são diferentes (Figura 40). Como conseqüência desse 

fato, a magnetização total pode, em muitos casos, ser mais intensa que nos materiais 

antiferromagnéticos. A magnetita (Fe3O4) é um exemplo de composto dessa categoria 

conhecido desde a antiguidade.100 

 

 

Figura 40. Momentos magnéticos de um material ferrimagnético. 

 

 Um fato curioso relacionado ao magnetismo ocorreu em 1975: o pesquisador 

Blakemore identificou bactérias que respondiam diretamente ao campo geomagnético, 

movimentando-se na direção das linhas desse campo. Tal fenômeno recebeu o nome de 

magnetotatismo. Essas bactérias são capazes de produzir cristais magnéticos no interior 

do citoplasma. A soma dos diversos momentos magnéticos desses cristais fornece um 

momento magnético resultante que é bastante alinhado com o campo geomagnético.107 

A partir de então, microorganismos magnetotáticos têm sido alvos de diversos estudos 
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como, por exemplo, a nova bactéria multicelular magnetotática descoberta na lagoa de 

Araruama, no litoral do estado do Rio de Janeiro, que foi denominada Candidatus 

magnetoglobus multicellularis106 (Figura 41). Essa bactéria apresenta uma 

característica jamais observada, ela não responde ao campo magnético quando as 

células se separam do microorganismo, ou seja, sua motilidade está vinculada ao 

conjunto e não às células individuais e ela não tem uma etapa unicelular no seu ciclo de 

vida.108  

 
Figura 41. Bactéria Candidatus magnetoglobus multicellularis. 

 

 Devido à grande importância dos compostos que apresentam propriedades 

magnéticas interessantes, muitas pesquisas têm sido realizadas com o intuito de se 

preparar novos materiais que tenham tais propriedades. Uma categoria de compostos 

muito investigada atualmente são os complexos polinucleares. Estes complexos podem 

ser obtidos a partir de outros compostos de coordenação que são chamados de blocos 

construtores. A principal característica de tais blocos é que eles devem possuir outro 

sítio de ligação como, por exemplo, os compostos de Cu(II) com ligantes do tipo 

oxamato, (C2O3NH)2–, tanto mono- quanto binucleares, (Figura 42), que já foram 

bastante empregados na obtenção de complexos homo- ou heteropolinucleares. 109,110  
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Figura 42. Exemplos de blocos construtores para complexos polinucleares. 

 

Além dos complexos polinucleares formados a partir de compostos metálicos 

contendo ligantes do tipo oxamato, os ligantes oxalato (C2O4) 2- e oxamidato 

(C2O2(NH)2)2– também têm se destacado muito pelas propriedades magnéticas 

interessantes apresentadas.111,112 A importância destes compostos só pode ser 

comparada com a importância dos complexos polinucleares constituídos por ligantes 

ciano.113,114 

Uma nova categoria de compostos que também têm despertado muito o interesse 

dos pesquisadores nessa área de magnetismo são os polímeros condutores, porque são 

capazes de aliar propriedades magnéticas e condutoras.115 Eles foram relatados pela 

primeira vez em 1977 por Shirakawa e colaboradores,116 que observaram um drástico 

aumento na condutividade do poliacetileno quando tratado com iodo. 

Os polímeros condutores são sistemas que apresentam duplas ligações 

conjugadas cujos elétrons π podem ser facilmente removidos ou inseridos, tanto por via 

química quanto eletroquímica, sendo esta última a mais relatada.117 O processo que faz 

com que um polímero comum, isolante ou semicondutor, se transforme num polímero 

condutor é conhecido como dopagem, que ocorre por meio de transferência de carga, no 

qual um elétron pode ser transferido do polímero para o dopante (oxidação) ou do 

dopante para o polímero (redução). Quando a preparação do polímero condutor é a 

química, pode-se empregar agentes oxidantes como, por exemplo, FeCl3, AlCl3, O2, 

etc., e, como agentes redutores, metais alcalinos como o lítio ou o sódio. Já na 

preparação eletroquímica ocorre a oxi-redução do sistema de elétrons π da cadeia 

polimérica e os polímeros condutores são depositados na forma de filme sobre eletrodos 

metálicos.113 
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O mecanismo mais aceito para a eletropolimerização de monômeros 

heterociclicos aromáticos é o radicalar. Genies e colaboradores118 foram os primeiros a 

proporem tal mecanismo para o polipirrol (Figura 43). 
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Figura 43. Mecanismo de eletropolimerização de monômeros para o polipirrol. 

 

O poliacetileno foi um dos polímeros mais estudados. Hoje em dia, no entanto, 

vários outros polímeros estão sendo investigados, dentre eles a polianilina, o polipirrol, 

o politiofeno, o poli(p-fenileno) e o poli(p-fenilenovinileno), com o objetivo de se obter 

polímeros que sejam, por exemplo, mais solúveis. Uma estratégia que tem sido bastante 

utilizada na tentativa de melhorar as propriedades dos polímeros é a introdução de 

grupos funcionais polares. Esta estratégia tem sido aplicada com êxito, por exemplo, 

para polímeros derivados do tiofeno e polianilinas.119,120,121,122,123 Estão apresentadas, na 

Figura 44, as estruturas de alguns dos polímeros condutores mais estudados 

atualmente.124 
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Figura 44. Estruturas de alguns dos polímeros condutores mais estudados atualmente. 
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2.Objetivos 
 

1 – Preparação de cadeias Fe(III)-ML [M = Ni(II), Co(II), Cu(II) ou Mn(II); L = 3,3’-

diaminopropilamina (dipta), dietilenotriamina (dien) ou pentametildietilenotriamina 

(pmedien)] contendo grupamentos ciano; 

 

2 – Caracterização química e magnética dos complexos obtidos. 
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3. Materiais e Métodos 
 

3.1. Reagentes e solventes 
 

Os reagentes e solventes comerciais empregados foram obtidos das empresas 

Sigma-Aldrich, Vetec, Merck, Carlo Erba, QM, CPQ, Synth, Acros, Quimex, Schering-

Plough e Ecibra. Eles foram utilizados sem purificação prévia. 

Os sais de perclorato são potencialmente explosivos, no entanto, não há problemas 

desde que estes sais e os compostos obtidos a partir deles sejam utilizados em pequenas 

quantidades. Eles também não devem ser friccionados sobre a superfície de filtros de 

placa porosa nem aquecidos. 

As soluções contendo cianetos foram tratadas com hipoclorito de sódio, 

procedimento que leva à formação de cianatos. 

 

3.2. Vidraria e equipamentos 
 

Todos as vidrarias e equipamentos citados pertencem à Université Pierre et Marie 

Curie, Paris, França. 

 

3.2.1. Análise elementar 

 

 As análises elementares foram realizadas num aparelho Perkin Elmer 2400 CHN 

Elemental Analyser. 

 

3.2.2. Espectroscopia de absorção na região do infravermelho 

 

Os espectros de infravermelho foram registrados num espectrômetro Perkin 

Elmer 1000. As amostras foram analisadas na região de 4000-400 cm-1, em pastilhas de 

brometo de potássio (KBr). 
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3.2.3. Espectroscopia de ressonância magnética nuclear 

 

 Os espectros de ressonância magnética nuclear de 1H e 13C{1H} em solução foram 

obtidos com o uso do equipamento Bruker ARX 9.4 Tesla, operando em 300,35 MHz 

(1H) e 75,10 MHz (13C). Como padrão interno, foi utilizado TMS (δ = 0).  

 

3.2.4. Difração de raios-X  

 

Os dados de difração de raios-X foram coletados a 250 K por um difratômetro 

Bruker Kappa-CCD, com monocromador de grafite com radiação MoKα (λ = 

0,71073 Å) e técnicas de varredura ω-ϕ. 

 

3.3. Técnicas de cristalização 
 

Para se conseguir um cristal, é preciso que as moléculas, ou um conjunto 

específico de algumas, se associem e empacotem exatamente da mesma maneira num 

arranjo tridimensional. A obtenção de monocristais que apresentem tamanho e 

constituição ideais para a realização de medidas magnéticas e análises de difração de 

raios-X é algo extremamente trabalhoso. Esse processo exige muito tempo e grande 

esforço do pesquisador no sentido de buscar as condições ideais de crescimento dos 

cristais. Nessa busca, é preciso variar um extenso número de parâmetros como 

temperatura, pressão, concentração dos reagentes, solventes, precursores, tipos e 

dimensões do recipiente utilizado na cristalização, etc. 

Nesse trabalho, foram utilizadas as técnicas de evaporação e difusão lentas e 

difusão de vapor, na tentativa de se obter monocristais dos compostos sintetizados.  

 

3.3.1. Evaporação lenta  

 

Na evaporação lenta, o sólido a ser recristalizado é dissolvido num solvente, ou 

numa mistura de solventes, que apresente a característica de se evaporar lentamente, 

permitindo o aparecimento dos germes de cristalização, que são pequenos cristais e 
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servem como núcleos iniciais neste processo. Como estratégia para retardar a 

evaporação, o recipiente pode ser mantido semi-aberto (Figura 45). 

 

 

Figura 45. Sistema de cristalização por evaporação lenta. 

 

3.3.2. Difusão lenta  

 

A difusão lenta, outra técnica empregada, é caracterizada pela utilização de um tubo 

em H (Figura 46). Nesse caso, os dois reagentes empregados são solubilizados na menor 

quantidade possível de solvente e colocados cada um de um lado do tubo, preenchendo 

assim as duas extremidades fechadas desse tubo. Em seguida, completa-se o tubo com o 

solvente desejado. Isso deve ser feito com o uso de uma pipeta Pasteur e de maneira 

cuidadosa, para que haja uma separação entre as fases solvente e solvente + reagente. O 

tubo é então tampado com Parafilm®. Os reagentes se difundem lentamente, um em direção 

ao outro, e a cristalização do produto de reação se realiza no ponto onde eles se encontram 

(Figura 46). 
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Figura 46. Sistema de cristalização por difusão lenta. 

 

3.4. Sínteses e caracterizações 
 

Essa parte do trabalho foi feita no laboratório do Prof. Yves Journaux (Université 

Pierre et Marie Curie – Paris, França) com sua colaboração e também com o auxílio dos 

professores Rodrigue Lescouëzec (Université Pierre et Marie Curie – Paris, França) e 

Humberto Osório Stumpf (DQ – UFMG). 

 

3.4.1. Obtenção de hidrotris(pirazolil)borato de potássio, K(C9H10N6B), KTp, 

(14)125  

 

 Num balão de 100 mL, foram colocados 5,4 g (100 mmol) de boroidreto de 

potássio (KBH4) e 23,8 g (350 mmol) de pirazol (C3H4N2). Este balão foi introduzido 

num recipiente com areia e acoplado a um condensador. O sistema foi aquecido 

gradualmente até alcançar 180°C. Atingida essa temperatura, o meio reacional foi 

Cristais 
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mantido sob aquecimento por 24 h. Posteriormente, o aquecimento foi interrompido e, 

quando o sistema estava a 150°C, foram adicionados 200 mL de tolueno quente (ca. 

100°C), o que deu origem a uma suspensão que, em seguida, foi filtrada a vácuo e 

obteve-se um produto de cor branca, que foi lavado com tolueno quente. O rendimento 

dessa reação foi de 76%. 

RMN 1H (CD3)2SO (δ em ppm): 6,00 (t, 1H, a), 7,32 (dd, 2H, b). 

IV (KBr): νBH - 2477 cm-1. 

N N

N N

N N

B H

a

b b

 
 

3.4.2. Síntese de [Fe(II)(Tp)2] – [Fe(C18H20N12B2)] (15)126 

 

Num béquer contendo 50 mL de água a 100°C, foi adicionado sulfato de 

ferro(II).7H2O (2,75 g; 9,9 mmol). Esta solução foi adicionada a um outro béquer 

contendo 5 g (19,8 mmol) de KTp (14) dissolvidos em 50 mL de água. A reação 

permaneceu sob agitação magnética por 30 minutos. O meio foi filtrado a vácuo e o 

precipitado violeta foi lavado com etanol e éter etílico e recristalizado com 

diclorometano. O produto foi obtido com 85% de rendimento. 

Análise elementar (%): calculado para [Fe(C18H20N12B2)] – C 44,86; H 4,18; N 34,88 

                                       experimental – C 45,06; H 4,26; N 35,00 

 

K+ 
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3.4.3. Produção de K2[Fe(II)Tp(CN)3] – K2[Fe(C9H10N6B)(CN)3] (16)126 

 

Num balão de 250 mL, foram colocados 2,5 g (6 mmol) de Fe(II)(Tp)2, (15), 1,2 g 

(18 mmol) de cianeto de potássio (KCN) finamente dividido e 100 mL de metanol. O 

sistema foi mantido sob refluxo durante 48 h, a 70°C. Obteve-se um precipitado de cor 

marrom, que foi lavado com metanol. A reação apresentou um rendimento de 77%. 

Análise elementar (%): calculado para K2[Fe(C9H10N6B)(CN)3] – C 33,90; H 2,37; N 

29,65 

Experimental – C 34,19; H 2,66; N 30,02 

 

NN

NN

NN

BH Fe

CN

CN

CN

K2

 
 

3.4.4. Síntese de PPh4[Fe(III)Tp(CN)3].H2O – PPh4[Fe(C9H10N6B)(CN)3].H2O (17)127 

 

 Num béquer, foram colocados 2,48 g (6,8 mmol) de K2[Fe(II)Tp(CN)3] (16) e 

200 mL de água. Esta solução foi mantida sob agitação a 60°C por 30 minutos. Passado 

esse tempo, foram adicionados 200 mL de água e o meio permaneceu em agitação até 

que a temperatura ambiente fosse atingida. Em seguida, foi adicionada uma solução 

aquosa (50 mL) de cloreto de tetrafenilfosfônio [(C24H20P)Cl] (2,55 g; 6,8 mmol). O 
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béquer onde estava sendo realizada a reação foi protegido da luz com papel alumínio e 

foram adicionados 20 mL de água oxigenada 30%. Após 2 h, mais 20 mL de água 

oxigenada 30% foram colocados no béquer e ele foi mantido sob agitação por mais 2 h. 

Houve a formação de um precipitado amarelo, que foi filtrado e recristalizado em 

acetonitrila. O rendimento dessa reação foi de 75%. 

Análise elementar (%): calculado para PPh4[Fe(C9H10N6B)(CN)3].H2O – C 61,39; H 

4,58; N 17,90 

Experimental – C 61,34; H 4,49; N 17,84 

 

NN

NN

NN

BH Fe

CN

CN

CN

PPh4 1H2O

 
 

3.4.5. Preparação do composto Li[Fe(III)Tp(CN)3] - Li[Fe(C9H10N6B)(CN)3].2H2O 

(18) 

 

Num béquer, foi colocado 0,704 g (1 mmol) de PPh4[Fe(III)Tp(CN)3].H2O (17) e 

40 mL de acetonitrila. O sistema foi protegido da luz com papel alumínio e mantido sob 

agitação até que uma solução fosse obtida, aproximadamente 30 minutos. Em seguida, 

0,107 g (1 mmol) de perclorato de lítio foi adicionado à solução. Após 30 minutos, o 

meio reacional foi filtrado e o sólido vermelho foi lavado com acetonitrila. O 

rendimento dessa reação foi de 78%. 
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3.4.6. Preparação da cadeia bimetálica [Ni(dipta)][Fe(III)Tp(CN)3]2 -

[Ni(C6H17N3)][Fe(C9H10N6B)(CN)3]2.3H2O (19) 

 

Procedimento 1 

Num béquer, foram colocados 0,14 g (0,2 mmol) de PPh4[Fe(III)(Tp)(CN)3].H2O 

(17) e 15 mL de uma mistura metanol/água (1:1). Em seguida, 10 mL de uma solução 

aquosa de [Ni(dipta)(H2O)3](ClO4)2 (0,1 mmol) foram adicionados ao meio reacional, 

que permaneceu sob agitação por 30 minutos. Houve a formação de um precipitado 

branco de PPh4ClO4, que foi removido por meio de uma filtração a vácuo. Com a 

retirada do solvente, por evaporação lenta, houve a formação de cristais alaranjados, que 

apresentavam baixa qualidade e não puderam ser analisados por difração de raios-X. O 

produto foi obtido com 50% de rendimento. 

dipta = 3,3’-diaminopropilamina (C6H17N3) 

 

Procedimento 2 

 

Cristais de [Ni(dipta)][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19) foram obtidos por difusão lenta feita 

num tubo em H. Num dos lados do tubo, foi colocada uma solução contendo 35 mg 

(0,05 mmol) de Li[Fe(III)(Tp)(CN)3] (18) e 1 mL de água. No outro lado, introduziu-se 

1 mL de uma solução 0,05 mmol de [Ni(dipta)(H2O)3](ClO4)2. O tubo foi completado 

com água. 

IV: ν BH – 2490 cm-1 (m), ν CN ponte – 2157 cm-1 (m), ν CN terminal – 2123 cm-1 (f). 

Análise elementar (%): calculado para [Ni(C6H17N3)][Fe(C9H10N6B)(CN)3]2.3H2O –  

C 39,17; H 4,49; N 31,98 
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Experimental – C 39,45; H 4,00; N 31,78 
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3.4.7. Tentativas de obtenção de outras cadeias do tipo ML-[Fe(III)Tp(CN)3]2 

 

Com o objetivo de se obter novas cadeias do tipo ML-[Fe(III)Tp(CN)3], sendo M 

= Ni(II), Co(II), Cu(II) e Mn(II) e L = dipta, dien e pmedien (Figura 47), foram 

realizadas reações entre os precursores [ML](X)2, sendo X = ClO4
- ou NO3

- e 

Y[Fe(III)Tp(CN)3] (Y = PPh4
+ ou Li+). As reações com o sal de tetrafenilfosfônio foram 

feitas em metanol, enquanto com o lítio, foram realizadas em meio aquoso. Não foi 

possível, no entanto, obter cristais nessas reações e os precipitados foram descartados, já 

que foram obtidos em quantidades insuficientes para a caracterização.  

 

H2N

N
H

NH2                         H2NNH2

N
H

                    
NN

N

 

3,3’-diaminopropilamina               dietilenotriamina               pentametildietilenotriamina 

          dipta                                               dien                                           pmedien  

Figura 47. Estruturas dos ligantes bloqueadores utilizados nas tentativas de obtenção de 

outras cadeias do tipo ML-[Fe(III)Tp(CN)3]. 
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4. Resultados e Discussão 
 

Os primeiros artigos com o uso do hidrotris(pirazolil)borato – Tp na química de 

coordenação foram publicados no final da década de 60. A partir de então, vários outros 

trabalhos foram feitos com ligantes desse tipo.127,128,129 O Tp é tridentado e os átomos 

que se coordenam ao metal estão na face de um octaedro. Ele é chamado de 

escorpionato porque, para se coordenar, dois dos três átomos doadores fazem uma 

pinça, como o escorpião, e o terceiro se aproxima pelo alto, semelhante à cauda do 

aracnídeo (Figura 48)130. Os escorpionatos se dividem ainda em duas categorias, os 

homoescorpionatos e os heteroescorpionatos. Nos homoescorpionatos, os três 

grupamentos doadores de elétrons são iguais. Em relação aos heteroescorpionatos, um 

desses grupamentos é diferente. 

 

 
Figura 48. Disposição dos átomos doadores de elétrons num ligante homoescorpionato. 

 

O composto hidrotris(pirazolil)borato – Tp (14) (Figura 49) foi preparado e 

analisado por RMN 1H e IV. No RMN 1H, o hidrogênio a, que é mais blindado por estar 

mais distante do nitrogênio, é um tripleto a 6,00 ppm. Os hidrogênios b são um duplo 

dubleto, atribuído ao sinal 7,32 ppm. O hidrogênio ligado ao boro não pode ser 

detectado no RMN 1H, como acontece também com outros boratos descritos na 

literatura.131 A técnica de IV complementa essa caracterização porque se pode perceber 

a presença de uma banda em 2477 cm-1, característica do estiramento da ligação BH (ν 

BH). 

 

B 
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Figura 49. Estrutura do composto hidrotris(pirazolil)borato – Tp (14). 

 

 Uma característica interessante dessa reação é que, dependendo da temperatura 

em que ela é feita, o número de grupamentos pirazolil ligados ao boro variam. Acima de 

220°C, os quatro hidrogênios do boro são substituídos por pirazolil (Figura 50).126 

 

N NHKBH4      + 90-120°C

180-210°C

2
KN NH2B

3
KN NHB

maior que 
220°C

4
KN NB

 
Figura 50. Produtos da reação entre KBH4 e pirazol em diferentes temperaturas. 

  

 A partir de Tp e sulfato de ferro(II) foi sintetizado o composto [Fe(II)(Tp)2] (15) 

mostrado na Figura 51, com rendimento de 85%. 
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Figura 51. Estrutura do composto [Fe(II)(Tp)2] (15). 

 

 A reação entre o composto 15 e cianeto de potássio deu origem ao composto 

K2[Fe(II)Tp(CN)3] (16) exibido na Figura 52.  

 

NN

NN

NN

BH Fe

CN

CN

CN

K2

 
Figura 52. Estrutura do composto K2[Fe(II)Tp(CN)3] (16). 

 

 O ligante CN- é uma base mole, de acordo com o conceito de Pearson.132 Sendo 

assim, ele pode substituir outras bases num complexo, desde que elas sejam mais fracas, 

mesmo que esse fato viole o princípio de Pearson (bases moles interagem com ácidos 

moles e bases duras interagem com ácidos duros). Isso aconteceu nesse complexo, o 

ligante CN- substituiu um dos ligantes Tp. 

 A partir de K2[Fe(II)Tp(CN)3] (16) foi obtido o composto 

PPh4[Fe(C9H10N6B)(CN)3].H2O (17), que foi empregado na síntese de 

Li[Fe(III)Tp(CN)3] (18) (Figura 53). 
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Figura 53. Estrutura do composto Li[Fe(III)Tp(CN)3] (18). 

 

 O composto Li[Fe(III)Tp(CN)3] (18) foi utilizado para a preparação de uma nova 

cadeia 2Fe(III)-Ni mostrada na Figura 54. 
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Figura 54. Estrutura do composto [Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19), dipta = 3,3’-

diaminopropilamina (C6H17N3). 
 

 Considerando-se o espectro de infravermelho deste composto, percebe-se 

uma banda de absorção em 2157 cm-1, que pode ser atribuída ao estiramento de CN, 

quando ele está ligado em ponte. Existe também uma banda em 2123 cm-1, que pode ser 

atribuída ao estiramento de CN terminal. Estas bandas já foram observadas em outras 

cadeias contendo ligantes ciano.133,134,135,136,137  

São descritas na literatura outras cadeias com Ni(II), tanto hidratado quanto ligado 

a grupos bloqueadores, que bloqueiam seus sítios de coordenação. Os ligantes dipta, 

dien e pmedien usados nesse trabalho, por exemplo, atuam como ligantes bloqueadores. 

Algumas dessas cadeias são trinucleares,138,139 tetranucleares,140 hexanucleares.141 O 

grupo ciano, por outro lado, pode ser monodentado e terminal,146,147,149 bidentado148,149 
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ou ainda atuar como contra-íon.148 Estes exemplos ilustram o fato de que a topologia 

das cadeias está fortemente relacionada à natureza, conformação e número de sítios de 

coordenação do ligante bloqueador. 

A estrutura cristalina do composto [Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19) foi determinada 

por uma análise de difração de raios-X de monocristal. A matriz de orientação e os 

parâmetros de rede foram obtidos pelo refinamento de mínimos quadrados com 101 

reflexões entre 3° < θ < 20°. Os dados foram coletados na faixa -21 ≤ h ≤ 19, -14 ≤ k ≤ 

14, -35 ≤ l ≤ 36. 5613 reflexões independentes com Fo2 ≥ 3σFo2 foram coletadas na 

faixa de 2° ≤ θ ≤ 30°. Todas as medidas de reflexões independentes foram usadas na 

análise. A estrutura foi resolvida pelo método direto, usando SHELXS86142 e refinada 

com a técnica da matriz de mínimos quadrados sobre F, usando o software 

CRYSTALS.143 A posição dos átomos não hidrogenóides foram refinados 

anisotropicamente. As posições dos átomos de hidrogênio foram encontradas ou suas 

posições calculadas e refinadas isotropicamente com um fator de temperatura de 0,126. 

Os valores dos índices de discrepância R/Rw para todos os dados foi 0,0902/0,0754. O 

fator número de reflexões/número de parâmetros variáveis foi 10,5 e o melhor ajuste foi 

1,00. O desenho da estrutura foi obtido com o uso do software CRYSTALMAKER.144 

A estrutura desse composto, [Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19), está apresentada nas 

Figuras 55 e 56.   
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Figura 55. Estrutura cristalina do composto [Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19). 
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Figura 56. Fragmento da cadeia [Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19), mostrando os átomos 

ligados a Fe1, Fe2 e Ni. 

 

Na Tabela 14 são apresentados alguns comprimentos e ângulos de ligação 

selecionados para o composto [Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19). O íon Ni(II) tem uma 

geometria octaédrica e está coordenado a três grupamentos ciano e a três nitrogênios do 

ligante dipta. As moléculas de água estão ligadas aos átomos de nitrogênio periféricos 

por ligações de hidrogênio. 
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Tabela 14. Alguns comprimentos de ligação (Å) e ângulos (°) da cadeia 

[Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19), com desvio padrão estimado entre parêntesis  

Comprimentos de ligação 

Fe(1) - C(1)      1,931(3) 

Fe(1) - C(2)      1,929(3)   

Fe(1) - C(3)      1,938(4) 

Fe(1) - N(7)      1,978(3)   

Fe(1) - N(9)      1,999(3)  

Fe(1) - N(11)    1,992(3) 

Ni(1) - N(1)      2,117(2)     

Ni(1) - N(2’)     2,116(3)  

Ni(1) - N(4)      2,099(3) 

Ni(1) - N(19)    2,117(3)  

Ni(1) - N(20)    2,109(3)     

Ni(1) - N(21)    2,118(3)  

Ângulos de ligação 

Ni(1) - N(1)  - C(1)     159,5(2)  

Ni(1")- N(2)  - C(2)    172,5(3)     

Ni(1) - N(4)  - C(4)     168,3(3)  

Ligações de hidrogênio 

O(2’)...N(3)       2,933(9) 

O(2’”)...N(5)     3,014(10) 

O(1’”)...N(6)     3,050(7) 

O(1’”)...O(2)     2,972(14) 

O(1)...O(3)        2,576(16) 

O(3’) ...N(3)      2,851(11) 

O(3’”) ...N(5)    3,032(14) 

 

Fe(2) - C(4)      1,937(3)   

Fe(2) - C(5)      1,932(4)  

Fe(2) - C(6)      1,948(4)   

Fe(2) - N(13)    1,979(3)  

Fe(2) - N(15)    2,010(3)   

Fe(2) - N(17)    2,008(3)  

C(1)  - N(1)      1,160(4) 

C(2)  - N(2)      1,161(5)  

C(3)  - N(3)      1,154(5) 

C(4)  - N(4)      1,153(4)  

C(5)  - N(5)      1,165(5) 

C(6)  - N(6)      1,148(5)  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

De acordo com a análise de raios-X, essa cadeia é neutra e é do tipo zig-zag. 

Uma cadeia neutra 2Fe(III)-Ni geralmente apresenta uma das topologias mostradas na 

Figura 57. 
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Figura 57. Topologias de cadeias neutras de 2Fe(III)-Ni. 

[Fe(L)(CN)x]- 

[M(L)(H2O)y]2+ 

(b) 

(c) 

(a) 

(d) 

(e) 
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A cadeia [Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19) apresenta a topologia exibida na 

Figura 57 c e apresentada na Figura 58. 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

Figura 58. Topologia da cadeia neutra de [Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19) em zig-zag. 

 

 Os demais dados cristalográficos relevantes estão mostrados na Tabela 15. 
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Tabela 15 Dados cristalográficos de [Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19) 

Fórmula C30H36B2Fe2N21NiO2

Massa molar 914,78 

Sistema cristalino monoclínico 

a  ( Å ) 15,771 (2) 

b  ( Å ) 10,5732 (8) 

c  ( Å ) 25,698 (3) 

α (°) 90 

β  (°) 92,001 (8) 

γ  (°) 90 

V  (Å3) 4286,6 (8) 

Z 2 

Grupo espacial P 21/n 

Coeficiente de absorção linear   μ (cm-1) 11,59 

Densidade   ρ(g cm3) 1,42 

R interno 0,0412 

R  = Σ|| Fo | - | Fc || / Σ | Fo| 0,0363 

Rw* = [Σw( || Fo|  - | Fc ||)2 / ΣwFo2 ]1/2 0,0425 

Melhor ajuste 1,000 

Número de reflexões independentes** 5613 
* Esquema de peso ponderado da forma w=w'[1-( (|| Fo | - | Fc || ) / 6σ( Fo) )2]2   com  w'=1/Σr 

ArTr(X) com coeficientes 1.64, 0.282, 1.27 e 0.0526 para a série de Chebyshev, na qual 

X=Fc/Fc(máx)    

** Fo2 ≥ 3σFo2  

 

Nas Figuras 59 e 60 estão ilustradas duas características dessa cadeia em relação 

ao magnetismo. Como se pode observar na Figura 59, a 300 K, o produto χMT é 

2,60 cm3mol-1K, característico de interações ferromagnéticas que ocorrem, nesse caso, 

entre o níquel e o ferro. 
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Figura 59. Curva da dependência do produto χMT com a temperatura para 

[Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19). 

 

 Na Figura 60 está apresentada a curva da dependência da magnetização com a 

temperatura para [Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19) em diferentes valores de campos 

aplicados. 
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Figura 60. Curva da dependência da magnetização com a temperatura para 

[Nidipta][Fe(III)Tp(CN)3]2 (19) em diferentes valores de campos aplicados. 

 

 Nessa curva, tem-se um máximo de magnetização a 3,8 K, para campos 

magnéticos ≤ 600, o que indica uma interação antiferromagnética fraca entre o ferro e o 

níquel. Essa cadeia tem um comportamento metamagnético, ou seja, há uma transição 

do estado antiferromagnético, que ocorre em campos ≤ 600 G, para o ferromagnético, 

quando o valor do campo magnético é ≥ 800 G. 
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5. Conclusões 
 

A cadeia bimetálica [Ni(C6H17N3)][Fe(C9H10N6B)(CN)3]2.3H2O (19), que é 

inédita, foi obtida na forma cristalina e devidamente caracterizada do ponto de vista 

químico; 

Essa cadeia apresenta interações ferromagnéticas entre o Fe(III) e o Ni(II). 
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6. Perspectivas Futuras 
 

Os resultados descritos neste capítulo permitem propor, como perspectiva futura, 

a realização de tentativas de síntese de cadeias de Fe(III)-ML [M = Ni(II), Co(II), Cu(II) 

ou Mn(II)] com outros ligantes bloqueadores como, por exemplo, o 1,4,7,10-

tetraazaciclododecano, C8H20N4. 
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