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I ntroducéo

A fosfocreatina (PC), assim como o ATP, é armazenado nas células musculares.
Tanto o ATP quanto a fosfocreating, ao terem 0s seus grupamentos fosfatos removidos,
liberam uma grande quantidade de energia, que imediatamente fica disponivel ou é acoplada a
ressintese de ATP. As poliaminas naturais estdo presentes na maioria dos organismos Vivos e
desempenham importantes fungbes em numerosos processos bioldgicos. Em meio fisioldgico,
pH = 7, as poliaminas naturails estdo na forma protonada. Por esta razdo, interagem
facilmente, através de pontes de hidrogénio com outras biomoléculas, entre elas, os fosfatos
dos acidos nucléicos. Portanto, os &omos doadores das poliaminas podem além de se
coordenar com os ions metdlicos, ligar-se também a grupamentos negativos das biomoléculas
[1].

A formagdo de compostos entre poliaminas e a fosfocreatina e alguns metais pode
congtituir uma fonte importante de informagdes sobre o comportamento de sistemas
biolégicos especificos. O modo de coordenacdo de ions metdlicos aos nucleotideos em
solucdo livre e em complexos com enzimas tem sido um topico do interesse consideravel
porgue os complexos ion metdlico-nucleotideo sdo as espécies reativas em praticamente todas
as reages catalisadas pro enzimas que envolvem nucleotideos. Os nucleotideos possuem
diversos grupos funcionais que sdo ligantes potenciais para ions metalicos, e o conhecimento
do isomeria do complexo do metal- nucleotideo que é favorecido por uma dada enzima é
necessario para compreender o papel do ion metdlico no ciclo catalitico[2]. O ion cobre foi
escolhido, por estar presente em certos nucleotideos, auando como cofator em vérias reagdes
enziméticas [3]. As poliaminas etilenodiamina e 1,3 diaminopropano foram escol hidas para se
verificar o efeito do comprimento da cadeia de atomos de carbono entre esses atomos de
nitrogénio dos respectivos ligantes, na formacdo e na estabilidade dos seus complexos
estudados. A estrutura destes ligantes sd0 apresentadas nas figuras 1-3. A tabela 1 mostra os

valores das constantes de estabilidade dos ligantes com o fon Cu?*. Neste trabalho apresenta-
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se também os resultados obtidos dos composto Cu-etilenodiamina e Cu-1,3-diaminopropano

gue serviram de base para delimitar as primeiras condigdes de sintese.
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Figura 1 — Estrutura do etilenodiamina
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Figura 3 — Estrutura da fosfocreatina
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Tabela 1 — Constantes de estabilidade para os complexos binarios [4]

Espécies| Logb

CuPcr 7.89

Cuen 10.47

Cu(en)2 19.67

Cu(en)s 27.03

Cutn 9.85

Cu(tn)» 17.45

Cu(tn)s 21.82

Objetivos
Estudar a brmacdo de complexos binarios e ternarios envolvendo o ion cobre(ll) e

fosfocreatina e as PAs:. 1,3-diaminopropano (tn) e etilenodiamina (en).
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Metodologia

Utilizaramse os gréficos de distribuicdo de espécies para gjudar a delimitar os
intervalos de pH em que as sinteses seriam iniciamente conduzidas. Durante o processo de
sintese foram tracados os diagramas da variavel principal para os sistemas Pcr, etilenodiamina

e 1,3 diaminopropano, apresentados nas figuras 4, 5 e 6.
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Figura 5 — Distribuicéo das espécies para o etilenodiamina
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Figura 6 — Distribuicéo das espécies para o 1,3 diaminopropano

Empregou-se uma razéo estequiométrica de 1:1 entre o metal e o ligante para os
complexos binédrios. Apl0s a determinacdo dos intervalos (metal-ligante) as sinteses
envolvendo o sistematernario se iniciaram, podendo-se entdo definir novos intervalos de pH e

temperatura conforme indicado na tabela 2.

Tabela 2 — Interval os de temperatura e pH para as sinteses

Produto Temperatura| pH
Cu-Pcr 70°C 5-6
Cu-etilenodiamina 60 °C 6-7
Cu-1,3 diaminopropano 30°C 4-7
Cu-Pc-en semestab. | ------
Cu-Per-tn 30°C 5-65
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Resultados e Discussao

Foram sintetizados no ftotal trés complexos bindrios e um complexo ternédrio de cobre
com a Pcr, 1,3 diaminopropano. Apos a sintese, todos os compostos foram purificados para
eliminar qualquer excesso de ligante ou hidroxido de cobre que poderia estar presente no
produto final. Os gréficos mostram que existe um limite abaixo de pH = 4,6 em que todos 0s
ligantes se encontram bastante protonados, e que abaixo deste limite ocorre completa

cristalizagdo dos ligantes quando a temperatura é reduzida de forma répida

As sinteses de Cu-Pcr e Cu-etilenodiamina foram completadas até a fase fina de
caracterizacdo. O composto Cu-1,3 diaminopropano foi sintetizado de forma controlada, onde
tanto a variacdo de temperatura e pH quando ocorrem de forma répida, verificouse uma
sensivel diminuicdo do rendimento final. Foram sintetizados dois produtos diferentes
empregando o 1,3 diaminopropano e cloreto de cobre (1), todos na forma de po.

A sintese do composto Cu-Pcr-tn € de aproximadamente 47 % enquanto que 0 Composto
Cu-Pcr-en ndo apresentou boa estabilidade e ndo foi possivel isolar no estado sdlido sem
decompor mais de 50 % de um rendimento que ndo passa de 20 %, restando uma quantidade

muito pegquena para que se possa efetuar sua purificagao.

Todas as condi¢Oes de estabilizacdo para estocagem dos produtos forma determinadas

conforme indicado natabela 3.

Tabela 3 — Condicdes de estabilizaco dos produtos

Agente | Tempo
PRODUTO
Dessecante | (Horas)
Cu-Per Mg(ClOy4), 8
Cu-etilenodiamina CaCl, 2
Cu-1,3 diaminopropano CaCl, 6
Cu-Pcr-en semestab. | -----
Cu-Pcr-tn Mg(ClOy4), 24
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Apoés a sintese e purificagdo dos compostos, estes foram caracterizados por diversas
técnicas:

a) Andlise Elementar (CHN-O)
b) Absorcdo Atémica
c) Andlise Termogravimétrica (TGA)

d) Andlise de Infra- vermelho

A andlise termogravimétrica foi realizada somente para os compostos Cu-en e Cu-tn
com o0 objetivo de controlar a quantidade de &gua que estava presente como agua de
hidratacdo. Nestes casos observou-se a degradacéo total dos produtos quando a temperatura
alcancava a faixa de 115 °C. A completa degradacdo em temperaturas muito baixas impediu
que se fizesse uma andlise das etapas de fragmentacdo dos complexos obtidos. Os compostos
ternarios também sofreram apreciavel decomposicdo em temperaturas relativamente baixas
(50 a 120 °C). Apds a redlizacdo das andlises de caracterizagdo (TGA, CHN-O e AAS) foi
possivel chegar aos valores de férmulas minimas para 0s compostos sintetizados. As tabelas 4
e 5 mostram os valores encontrados. A excecdo do composto terné&rio de Pcr-Cu-en que até o
presente momento ndo apresentou resultados satisfatorios para a sintese no estado solido.
Outros ensaios com metais diferentes estdo em andamento em uma tentativa de delimitar este
problema, ou seja, espera-se que este fato seja uma combinacdo de propriedades quimicas

inerentes aos dois compostos de fosfocreatina e etilenodiamina.

Tabela4 — Formula Minima e Massa Molecular para os compostos sintetizados

Compostos Foérmula Minima | Massa Molecular

1 Cu-Pcr C4HgCuNzOsP 271,96
2 Cu-en C4H12CUNy 179.71
3 Cu-tn CsH16CUNy 207.76

4 | Cu-ATP-en ndoisolada | ------eeemeeeeeee

5| Cu-Pcr-tn | C;H;8CuNsOsP 346.77
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Tabela5 — Andlise Elementar CHN-O

% encontrado
Compostos
C H N O P Cu

1 Cu-ATP 17.52 2.98 15.43 29.35 11.37 23.31
2 Cu-en 26.83 6.63 31.08 - - 34.36
3 Cu-tn 34.69 7.78 29.92 - - 30.49
4 Cu-Pcr-en

5 Cu-ATP-tn 24.18 5.27 20.18 23.12 8.95 18.34

ApO6s comparagdo dos resultados obtidos foi possivel realizar uma identificagdo dos
principais grupos que estdo presentes nos ligantes livres, observando-se alteracoes
significativas quando o metal (Cu) est4 presente e se encontra coordenado. Estas alteractes
foram observadas na regido de 4000 a 700 cmi*, concordantes com os valores reportados na
literatura [5]. Novas bandas foram observadas na regido de 700 a 30 cm? referentes as
coordenacdes M-N ( 432 cmit) e M-O (310 cmit) para o composto Cu-Per. Os espectros de

infravermelho sdo mostrados em Anexo.
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Conclusdes

A fosfocreatina apresenta pouca estabilidade em solugdo aquosa em temperatura acima
de 40 °C. O trabalho com solugdes mais diluidas e com temperaturas mais baixas ( 10 °C)
promove uma consideravel reducdo na formacgdo de subprodutos provenientes da acdo
oxidante que o cobre exerce sobre estes compostos organicos aminados, assim como ocorre
com ATP. Para os trés ligantes optou-se em trabalhar em intervalos de pH ligeiramente acidos
com o objetivo de evitar a degradacéo dos produtos pelo cobre |1. Sabe-se que este processo
ocorre em extensdo gpreciavel, sendo a base do método de determinacdo de nitrogénio total —
método de KJELDAHL. Ensaios com ligantes sozinhos mostraram que os sistemas dos quais
participa a Pcr apresenta uma grande tendéncia a formar fungos quando o pH final fica
stuado no intervalo de 6,5 -7,0. Um outro grande problema observado € a apreciavel
decomposi¢do da fosfocreatina na reagdo como ion cobre, originando grandes quantidades de

fosfato de cobre.
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Anexos

Infravermelho de alta— fosfocreatina + Cobre
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Infravermelho de alta - Pcr
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