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RESUMO

No presente trabalho sdo descritas a sintese, caracterizac@o e estudo da atividade bioldgica de
5 derivados quinolinicos, 4,7-DCQ; 4,7-ACQ1,2; 4,7-ACQ1,3; 4,7-ACQ1,4; 4,7-ACQofen e
duas classes de complexos de cobre(Il) e de prata(I). A classe de compostos organicos ¢
formada pela 4,7-dicloroquinolina, 4,7-DCQ; e derivados contendo diaminas alifaticas, 1,2-
etanodiamina - 4,7-ACQ1,2; 1,3-propanodiamina - 4,7-ACQ1,3; 1,4-butanodiamina - 4,7-
ACQ1,4; e uma diamina aromatica, o-fenilenodiamina — 4,7-ACQofen, como cadeia lateral na
posi¢do 4- do anel quinolinico. A primeira classe de compostos de coordenacdo € constituida
por complexos de cobre(Il) e complexos de prata(I) com derivados quinolinicos, tendo os
complexos a propor¢do 1:1 (M:L), com exceg¢do dos compostos Cu-4,7DCQ; Ag-4,7DCQ; e
Cu-4,7ACQofen, sendo 1:2 (M:L). E a segunda classe, composta por complexos heterolépticos
de prata(I) contendo os ligantes 4,7-DCQ (L) e bpy ou PPhs, com proporgao 1:1:1 (M:L:bpy
ou PPh3). Todos os compostos foram analisados por métodos analiticos, técnicas
espectroscopicas, e por difragdo de raios X por monocristal ou por policristais, obtendo as
estruturas cristalinas de Cu-4,7DCQ; Ag-4,7DCQ; Agbpy-4,7DCQ; AgPPh3-4,7DCQ e
4,7ACQofen via monocristal, e Cu-4,7ACQ1,2; Ag-4,7ACQl1,2; Ag-4,7ACQ1,3; Ag-
4,7ACQ1,4 e Ag-4,7ACQofen via policristais. Os resultados das andlises elementar,
espectroscopicas no IV, Raman e UV-VIS e condutumetria, que foram realizadas para esses
compostos, permitiram levar a confirma¢do das féormulas moleculares propostas . Pode-se
concluir ainda que, para todos os complexos sintetizados, a coordenag¢do ocorre através do
atomo de nitrogénio do anel quinolinico. Por fim, foram realizados testes bioldgicos in vitro
para todos os compostos sintetizados, nos quais determinou-se a concentragao inibitoéria minima
(CIMyg) dos compostos frente ao Mycobacterium tuberculosis H3;Rv (ATCC 27294). Por
intermédio dos dados obtidos, pode-se afirmar que todos os ligantes e compostos de cobre(Il),
apresentaram atividade antimicobacteriana sobre as cepas avaliadas, possuindo atividade
semelhantes aos farmacos de segunda ordem. Para os complexos de Ag(I), os compostos Ag-
4,7DCQ; AgPPh3-4,7DCQ; Ag-4,7ACQ1.,4 ¢ Ag-4,7ACQofen apresentaram CIMgg abaixo de

20,00 mg.L"!' demonstrando uma promissora atividade micobactericida.

Palavras chave: 4,7-dicloroquinolina. 7-cloro-4-aminoquinolinas. Complexos heterolépticos.

Complexos de cobre. Complexos de prata. Mycobacterium tuberculosis.



ABSTRACT

The present work describes the synthesis, characterization and biological activity of five
quinolina derivatives, 4,7-DCQ; 4,7-ACQ1,2; 4,7-ACQ1,3; 4,7-ACQ1,4; 4,7-ACQofen and
two classes of copper(Il) and silver(I) complexes. The class of organic compounds is composed
by 4,7-dichloroquinoline, 4,7-DCQ; and derivatives containing aliphatic diamines, 1,2-
ethanediamine — 4,7-ACQ1,2; 1,3-propanediamine — 4,7-ACQ1,3; 1,4-butanediamine — 4,7-
ACQ1,4; and an aromatic diamine, o-phenylenediamine — 4,7-ACQofen, as a side chain at the
4-position of the quinoline ring, 4,7-ACQ1,2; 4,7-ACQ1,3; 4,7-ACQ1,4; 4,7-ACQofen. The
first class of coordination compounds consists of copper(Il) complexes and silver(I) complexes
with quinoline derivatives, the complexes have been shown a 1:1 (M:L) molar ratio, except Cu-
4,7DCQ; Ag-4,7DCQ; and Cu-4,7ACQofen complexes, that showed 1:2 (M:L). The second
class is composed of heteroleptic silver(I) complexes containing the ligands 4,7-DCQ (L) and
bpy or PPhs, with molar ratio of 1:1:1 (M:L: bpy or PPh3). All compounds were analyzed by
analytical methods, spectroscopic techniques, and single crystal or polycrystalline X-ray
diffraction measurements. The crystalline structures of Cu-4,7DCQ; Ag-4,7DCQ; Agbpy-
4,7DCQ; AgPPh3-4,7DCQ and 4,7ACQofen were obtained by single crystal X-ray, while the
crystal structures of Cu-4,7ACQ1,2; Ag-4,7ACQ1,2; Ag-4,7ACQ1,3; Ag-4,7ACQ1,4 and Ag-
4,7ACQofen complexes were obtained by polycrystals technique. The results of elemental
analyses, conductometry and IR, Raman and UV-VIS spectroscopies, allowed the confirmation
of the proposed molecular formulas for all compounds. Indeed, for all synthesized complexes,
the coordination occurs through the nitrogen atom of the quinoline ring. /n vitro biological
assays were performed for all synthesized compounds against Mycobacterium tuberculosis
H37Rv (ATCC 27294). The outcome brings that all ligands and copper(II) compounds showed
antimycobacterial activity on the evaluated strains, having activity similar to second order
drugs. For Ag(I) specifically, Ag-4,7DCQ; AgPPh;-4,7DCQ; Ag-4,7ACQ1,4 and Ag-
4,7ACQofen complexes showed MICgy below than 20.00 mg.L' which is a promising

antimycobacterial activity.

Keywords: 4,7-dichloroquinoline. 7-chloro-4-aminoquinolines. Heteroleptic complexes.

Copper complexes. Silver complexes. Mycobacterium tuberculosis.
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Clso Concentragdo inibitéria média da populagio
Cloo Concentragao inibitoria de 90% da populagdo
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Coad Coadicdes
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Covid-19 Corona virus disease-2019
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dd Duplo dupleto
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v Espectroscopia vibracional de absor¢@o na regido do Infravermelho
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J Constante de acoplamento

Z Numero de unidades na cela unitaria
) Deformacéo angular (IV/Raman)

) Deslocamento quimico (RMN)
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1 INTRODUCAO

O bacilo de Koch, ou bactéria Mycobacterium tuberculosis (MTB), é o patdogeno
responsavel pela doenga tuberculose (TB). Essa doenca infecciosa ¢ altamente contagiosa em
seu estagio ativo, sendo mais comum que ocorra na forma pulmonar, difundindo-se por meio
de expectoragdo e pelo espirro. Contudo, as pessoas portadoras de doengas
imunossupressoras, como a SIDA (Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida), do inglés
Acquired Immunodeficiency Syndrome (AIDS), sdo repetidamente acometidas pela forma
extrapulmonar da TB que afeta Orgdos essenciais como ossos, rins, pele e ganglios
(MANDELL; BENNETT; DOLIN, 2010; RAMIREZ-LAPAUSA; MENENDEZ-
SALDANA; NOGUERADO-ASENSIO, 2015). A TB manifesta-se, na sua forma ativa,
geralmente por meio de tosse cronica com hemoptise, sudorese noturna, perda de peso e febre.
A doenga, em suas formas latente e ativa, gera lesdes internas, para além dos sintomas visivelis.

E importante ressaltar que a forma latente ndo possui quadros clinicos visiveis.

1.1 A TUBERCULOSE E O SEU CONTEXTO ATUAL.

Uma das consequéncias da pandemia de Covid-19 apontada pela Organizagdo Mundial
de Saude (OMS), dados de 2020, ¢ a reversdao de anos de progresso mundial no combate a
tuberculose. A OMS destacou ainda o crescimento dos dbitos em virtude da doenga pela
primeira vez nos ultimos dez anos. No referido ano, em que pese o aumento de mortes por
tuberculose, houve a diminui¢do de pessoas sendo diagnosticadas, tratadas ou recebendo o
tratamento preventivo, se comparado ao ano de 2019 (WHO, 2021).

O cenario acima apresenta, ao menos, dois desafios. O primeiro diz respeito a
interrupgdo do acesso aos servigos de saude relacionados a tuberculose bem como a redugéo
dos recursos destinados para o combate a essa doenca. Destaca-se que, nos tltimos dois anos
(2020 e 2021), recursos humanos e financeiros foram realocados para a¢des contra a Covid-
19. O segundo desafio ¢ o de garantir o acesso ao tratamento contra a tuberculose em
realidades marcadas pelo distanciamento social e lockdown (WHO, 2021).

No ano de 2020, no Brasil, dentro do espectro populacional avaliado de cerca de 213
milhdes de individuos, chegou-se a cerca de 96 mil de infecgdes pela MTB, distribuindo-se

entre 68% homens, 29% mulheres e 3% criangas, dentre estes, 11 mil ja diagnosticados com
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SIDA. A mortalidade entre infectados pela TB e HIV-negativo chegou a 5700 o6bitos, ou
6,70% das notificagdes para este quadro clinico. Ja para pacientes notificados com tuberculose
associada ao HIV, foram notificados 2 mil dbitos, o que representa 18,18% do total de pessoas
soro positivos e com tuberculose. O acometimento e progressdo da TB sdo diretamente
influenciados por fatores de risco como: tabagismo, diabetes mellitus, infec¢do por HIV,
desnutri¢do e qualidade da habitacdo (KESHAVIJEE; FARMER, 2012). O alto indice de
mortes vinculado a TB entre as primeiras fases da vida é explicado pela dificuldade no
diagndstico, ja que os sintomas iniciais s3o pouco expressivos e também pela ineficiéncia das
técnicas diagnosticas renomadas quando comparados aos resultados em adultos, como
exemplos: a baciloscopia, teste rapido molecular para tuberculose e cultura para micobactéria

(MARALIS; PAI 2007; NEWTON et al., 2008).
1.2 TRATAMENTOS PARA A TUBERCULOSE E A MULTIRRESISTENCIA.

Para novos casos de TB, o protocolo de tratamento padronizado pelo Ministério da
Satde se realiza em duas etapas; A primeira fase pelo uso de um tnico comprimido com
quatro principios ativos na sua primeira fase: pirazinamida, isoniazida, etambutol e
rifampicina, cujas as estruturas sdo apresentadas na Figura 1, num periodo de dois meses. E
na segunda fase, referente aos quatro meses restantes de tratamento: isoniazida e rifampicina

(BACELAR, 2019).

Figura 1 - Estrutura dos principios ativos utilizados no tratamento a TB.

H
o, NH, o N

NH, OH

H

NE | X \/[N/\/N
Ky“ “ '

Pirazinamida Isoniazida Etambutol

Rifampicina

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Além das condigdes de risco citadas anteriormente que dificultam o controle e extin¢do
da MTRB, ¢ possivel ressaltar a eclosdo de cepas multirresistentes de MTB, MTB-MDR (MTB
multirresistente), em torno de 49 % dos novos casos e 54% dos casos em tratamento, tornando

assim os farmacos utilizados no tratamento basico da TB ineficientes (WHO, 2021). A baixa
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conscientizagdo de grande parcela dos pacientes com TB origina cepas de MTB-MDR uma
vez que alguns pacientes utilizam os farmacos indicados por tempo incorreto, ndo respeitando
o prazo de seis meses, fato que caracteriza a ndo ades@o ao tratamento. A negligéncia no
processo do exterminio da MTB e, portanto, de cura, se deve ao desaparecimento dos sintomas
nas primeiras semanas de tratamento.

O abandono prematuro do uso dos farmacos pode originar cepas multirresistentes as
drogas de 1* linha (RESENDE; SANTOS-NETO, 2015) o que faz com que os farmacos
utilizados no tratamento basico de TB sejam ineficazes. Os medicamentos de 1* linha sdo
aqueles, em geral, definidos como farmacos com efeitos colaterais menos nocivos ¢ alta
eficacia clinica. Apesar de possuirem maior toxicidade e menor eficacia, os medicamentos de
2% linha, possibilitam a continuidade da terapia, caso o tratamento original ndo se mostre eficaz
ou quando o paciente ndo possuir tolerdncia medicamentosa aos farmacos de primeira linha e
nesses casos, pode-se destacar o uso de aminoglicosideos, como estreptomicina, amicacina e
canamicina, ¢ a capreomicina, sendo estes administrados via inje¢do intramuscular. Além
desses farmacos, emprega-se fluoroquinolonas, como levofloxacina ou moxifloxacina via
administra¢do oral, que possibilita suplantacio da TB, as estruturas moleculares desses

farmacos sdo apresentadas na Figura 2.

Figura 2 - Estrutura dos principios ativos de farmacos de 2? linha para o tratamento da TB.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Efeitos colaterais do uso de farmacos de 22 linha, incluem: lesdo renal, tontura, danos
aos nervos do ouvido interno (perda da audi¢do), erupcdo cutanea, febre, inflamagdo ou
ruptura dos tenddes, irritagdo, tremores e convulsdes, diarreia e colite (KERAVEC; MOORE,
2007).

Como exemplo do surgimento de cepas MTB-MDR, tem-se a isoniazida, que possui
alta eficiéncia contra a MTB e seu mecanismo de acdo esta descrito na Figura 3. Observa-se
nesse caso o enfraquecimento da parede bacteriana como uma das principais agdes verificadas
do metabdlito gerado entre a interagdo da enzima KatG e este medicamento. Isso porque, a
isoniazida ¢ classificada como uma pro-droga, uma vez que o farmaco administrado sofre
modificag¢des estruturais in situ, inibindo por consequéncia a sintese de acidos micdlicos, com
a formacdo do complexo acil-isonicotinico-NAD (IZD-NAD), e por esses acidos serem
exclusivos de micobactérias, sua agéo ¢ classificada como seletiva para este grupo de bactérias
(PEASE et al., 2017; UNISSA et al., 2016; JUDGE et al., 2012). Porém, modificagdes
enzimaticas e estruturais em cepas MTB-MDR inibem a ac¢do farmacologica da isoniazida,

onde o complexo [ZD-NAD néo ¢ gerado ¢ a morte bacteriana ¢ impedida.

Figura 3 — Mecanismo proposto de agdo contra MTB da isoniazida.
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=
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Fonte: Adaptado de VILCHEZE & JACOBS JR., 2014.

A multirresisténcia ocorre por meio de modificagdes no DNA e RNA micobacteriano,
0 que geram mecanismos capazes de inibirem a acdo farmacoldgica dos antibioticos.
Alteracdes na parede celular e/ou cromossomos-alvo e producéo de enzimas que degradam os
farmacos ocorrem quando as mutacdes sdo mais proeminentes. Isso impede a difusdo das
drogas do meio extrabacteriano para o intrabacteriano, o que seria responsavel pela
desnaturagdo de cromossomos e enzimas essenciais para a sobrevivéncia da MTB (FALZON

et al.,2013; SANDHU; AKHTER, 2018).
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Logo, ¢ de suma importancia a formulacdo de medidas educacionais para a populagéo
em relagdo ao tratamento da TB bem como o desenvolvimento de compostos capazes de
extinguir cepas de MTB-MDR e que tenham menor tempo de tratamento, uma vez que o longo
periodo terapéutico causa a desisténcia pelos pacientes, gerando cepas resistentes a

farmacoterapia usual.

1.3 0O NUCLEO QUINOLINICO: PROPRIEDADES QUIMICAS E BIOLOGICAS.

A quinolina ¢ um composto aromatico heterociclico, com carater alcalino e formula
quimica CoH7N, constituida por um anel piridinico fundido a um anel benzénico. O ntcleo
quinolinico possui uma versatilidade sintética elevada devido aos sitios suscetiveis a ataques
eletrofilicos aromaticos presentes no anel benzénico, e sitios disponiveis para substitui¢cdes
nucleofilicas aromaticas no anel piridinico (JOULE; KEITH, 2010). A estrutura do nucleo

quinolinico e a 4,7-dicloroquinolina estio ilustradas na Figura 4.

Figura 4 — (a) Estrutura numerada do ntcleo quinolinico e (b) estrutura da molécula 4,7-

dicloroquinolina.

(a) (b) Cl

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

A presenca de um atomo eletronegativo de nitrogénio no anel piridinico resulta em
uma polarizagdo do nucleo quinolinico, devido a distribuicdo irregular da densidade
eletronica, resultando em um dipolo permante por consequéncia € em uma significativa
influencia na reatividade e propriedades fisicas deste composto quando comparado ao anel
naftalénico. Dessa forma, o heteroatomo gera um sistema deficiente em elétrons © ¢ uma
modifica¢@o na densidade eletronica dos atomos de carbono, principalmente os carbonos C(2)
e C(4), assumindo assim uma carga parcial positiva tornando assim estes sitios disponiveis
para substituigdes nucleofilicas aromaticas (KATRITZKY et al., 2010). Por consequéncia da
polarizagdo, o anel piridinico presente na quinolina ¢ susceptivel a substituigdes nucleofilicas,

especialmente em derivados quinolinicos contendo haletos ou outros bons grupos
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abandonadores (JOULE; KEITH, 2010). Como exemplo, a 4,7-dicloroquinolina ¢ um
composto usado como intermediario quimico para a sintese de medicamentos antimalaricos
aminoquinolinicos.

Vale ressaltar que essa molécula ¢ o cerne estrutural de varios alcaloides presentes em
plantas medicinais do género Cinchona, como a quinina. Este composto e outros derivados do
nucleo quinolinico, como, pamaquina, cloroquina e mepacrina, apresentados na Figura 5, sdo
utilizados como farmacos para o tratamento da malaria e da doenga de Chagas (DEWICK,
2002; MA; ZHOU; Brun, 2009; CHENNAMANENI et al., 2009), detendo caracteristicas
fungicidas (KOUZNETSOV et al., 2012) e bactericidas (BASAK, 2016).

Figura 5 - Estruturas quimicas de compostos baseados na molécula quinina. Principio ativo

encontrado em plantas do género Cinchona.

‘/

. - HNV HNV @@Q

Quinina Pamaquina Cloroquina Mepacrina Amodiaquina

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

A ag@o bactericida de hibridos quinolinicos apresenta grande potencial contra a MTB,
em que trabalhos anteriores demonstram resultados promissores contra cepas do tipo MTB
H37Rv, possuindo valores de Concentracao Inibitoria (CI) para cinquenta e noventa por cento
da populagdo de cepas analisadas, Clso e Clgo, equiparaveis ou menores aos dos farmacos de
referéncia, a titulo de exemplo: etambutol, isoniazida e rifampicina. O mecanismo de acdo
desses candidatos a farmacos esta ligado a interagdo dos compostos quinolinicos com as
enzimas V-ATPase e F-ATPase, interferindo no gradiente protonico e formagdo de ATP,
essenciais para a sobrevivéncia bacteriana (KERI; PATIL, 2014; ANDRIES et al., 2005;
RUSTOMIEE et al., 2008; KOUL et al., 2007).

A estratégia de hibridagdo molecular, largamente empregada, consiste no design
racional de novos analogos ativos ou prototipos que apresentam em sua estrutura subunidades
farmacoforicas de dois ou mais compostos bioativos distintos. Nesta nova molécula, a

estrutura de cada farmacoforo € mantida integralmente e sdo unidos diretamente ou separados
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por um grupamento espagador através de ligacdes covalentes. O composto dual, também
denominado hibrido, assim formado, podera apresentar atividade de um dos farmacoforos

originais ou conjugar ambas as atividades (SOLOMON; HU; LEE, 2010).
1.4 POLIAMINAS: PROPRIEDADES QUIMICAS E BIOLOGICAS.

Outro grupo de substancias bioativas de alta relevancia sdo as aminas, frequentemente
encontradas em baixa concentracdo em meios bioldgicos, desempenhando fungdes
relacionadas a sintese de proteinas e acidos nucléicos, manutencdo e adesdo da matriz celular,
comunicac¢do entre neurotransmissores, ou seja, sdo substancias diretamente vinculadas ao
desenvolvimento e comunicacdo celular. A atividade biologica das poliaminas se deve as
propriedades quimicas e fisico-quimicas importantes, como a solubilidade em solventes com
diferentes polaridades, promovendo intera¢des hidrofilicas em meio fisioldgico, ja que o pH
desse meio permite a protonagdo do grupo amina, gerando intera¢des hidrofobicas em meio
organico através da porgao apolar da molécula (KATZUNG, 2001; BARDOCZ, 1995; LIMA;
GLORIA, 1999; MENDONCA, 2009; SHALABY et al, 1996). Dentre as atividades
biologicas dos compostos aminicos, pode-se ressaltar alguns trabalhos publicados expondo o
uso de derivados de poliaminas por suas atividades antitumorais, fungicidas (CHETAN et al.,
2010), bactericidas (REZENDE JR et al, 2014) e antiparasitarias (FERNANDES et al., 2013).
A aplicacdo de diaminas alifaticas, ciclicas e seus respectivos complexos contra cepas de MTB
H37Rv ¢ relatada na literatura (REZENDE JR et al., 2009; RALAMBOMANANA et al.,
2008), e correlaciona os resultados de CI, espagadores (cadeias carbonicas) entre os grupos
amina, fungdes organicas e cadeias laterais, além da influéncia de centros metalicos. A seguir,

estdo expostas na Figura 6 estruturas de poliaminas presentes em meios biologicos.

Figura 6 - Estruturas de poliaminas biogénicas.

H,N
HoN N NH (/N
ZINONH, TR N MM Histamina
Putrescina Espermidina NH,
H NH
HZN/\/\/\NHZ HZN/\/\N/\/\/ -~ NH; {
H Triptamina
Cadaverina Espermina N

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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As poliaminas espermidina, N'-(3-Aminopropil)butano-1,4-diamina, espermina,
N,N'-bis(3-aminopropil)butano-1,4-diamina, putrescina, 1,4-butanodiamina, e cadaverina,
pentano-1,5-diamina, exercem o papel de mensageiras biologicas secundarias, mediando
eventos genéticos e também a ag@o de todos os hormonios e fatores de crescimento conhecidos
(BARDOCZ, 1995). Estas poliaminas afetam a expressio génica através de efeitos na
transcrigdo para sintese de RNA. Esse efeito pode ser explicado pela interacdo das poliaminas
com o DNA e/ou proteinas envolvidas nesse processo (LINDEMOSE et al., 2005).

A histamina, 2-(3H-imidazol-4-il)etilamina, ¢ uma amina biogénica que atua como um
dos principais mediadores quimicos em processos bioquimicos de respostas imunoldgicas, de
funcdes reguladoras na fisiologia intestinal, relacionados a vasodilatagdo, responsavel por
respostas inflamatorias anafilaticas e alérgicas, além de atuar como neurotransmissor.
(MARIEB, 2001).

A triptamina, 2-(1H-indol-3-il)etilamina, ¢ o cerne para o desenvolvimento de
medicamentos para o tratamento de enxaquecas e também para o tratamento de distirbios
neuropsiquiatricos, uma vez que esta molécula ativa os receptores associados a regulagido da
atividade dos sistemas dopaminérgico, serotoninérgico e glutamatérgico em mamiferos
(KHAN; NAWAZ, 2016; BERRY et al., 2017). Vale destacar que bactérias simbidticas do
tubo digestivo humano, convertem o triptofano em triptamina, ativando os receptores 5-HT4,
regulando assim, a motilidade gastrointestinal (JENKINS et al., 2016; BHATTARAI et al.,
2018; FIELD, 2003).

A cloroquina, CQ, nome comercial para (RS)-N'-(7-cloroquinolin-4-il)-N, N-dietil-
pentano-1,4-diamina, ¢ um composto aromatico heterociclico, com carater alcalino e formula
quimica CigH26CIN3, constituido por um anel quinolinico fundido, na posi¢do 4, a uma
poliamina alifatica. Este composto ¢ atualmente aprovado para o tratamento de amebiase
extraintestinal, lipus eritematoso e artrite reumatoide (BRAY; HAWLEY; WARD, 1996),
além de também constituir a classe medicamentosa denominada 4-aminoquinolinas, grupo
que atua contra a forma assexuada da malédria (BOSAK et. a/, 2019).

A acdo bactericida da CQ apresenta grande potencial contra a MTB, visto que
trabalhos anteriores (MISHRA et al., 2019; MITINI-NKHOMA et al., 2021) indicam que em
testes in vivo, estagio pré-clinico, a CQ foi capaz de inibir o efluxo ativo e aumentar as
concentracdes intracelulares da isoniazida em cepas de MTB intracelular, presentes em
macrofagos, além de possuir efeitos vantajosos comparaveis na farmacocinética intracelular

e atividade da pirazinamida. Vale ressaltar que o efeito auxiliar da CQ na morte intracelular
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de MTB foram avaliados em concentragdes presentes em doses terapéuticas aprovadas em
humanos (MATT et al., 2017). Dessa forma, moléculas com o esqueleto estrutural similar ao
das aminoquinolinas ja citadas, sdo compostos viaveis para o estudo de atividade

antimicobacteriana.

1.5 FUNCOES BIOLOGICAS DE IONS METALICOS E SEUS COMPOSTOS DE
COORDENACAO.

fons metélicos em pequenas concentracdes desempenham funcdes essenciais a vida de
organismos unicelulares e pluricelulares, atuando como cofatores enzimaticos e hormonais,
constituintes estruturais e de fluidos agindo como eletrolitos, interagindo com proteinas e o
DNA. Esses ions metalicos podem ser exemplificados por: Na*, K*, Mg?**, Ca**, VO**,
Mn2"#7* Fe?*, Co?™3*, Cu*''* e Zn?>" (MCDOWELL, 1992). O uso de metais nobres e seus
compostos acompanha a Medicina por mais de 5000 anos, mesclando ciéncia e filosofia, pois
civilizagdes como os antigos egipcios e chineses acreditavam na resposta benéfica do corpo
quando exposto a metais preciosos. Dessa forma, sais de cobre e tagas de prata e ouro eram
amplamente utilizadas para a esterilizagdo de liquidos e terapéutica de enfermidades (ORVIG;
ABRAMS, 1999).

A eficacia de compostos inorganicos em intervengdes medicinais, Figura 7, vem sendo
investigada e comprovada através da metodologia cientifica, desde o século passado, onde
pesquisadores tém relatado o uso de compostos de coordenagdo no combate de bactérias,
parasitas, tumores e fungos (NAKAHATA et al., 2018; LI et al., 2018; GAO; WOOLLEY;
ZINGARO, 2005; GABBIANI et al.,, 2009), destacando a descoberta da cisplatina,
[Pt(NH3)2Cl2], um complexo extensivamente utilizado como quimioterapico para o combate
de diversos tipos de cancer (LIPPERT, 1999), o uso da sulfadiazida de prata,
[Ag(C10H9N4O2S)], no combate de infec¢des bacterianas em lesdes dermatologicas (FOX JR,
1983) e a auranofina, [Au(Ci4Hi19O9S)(PCsHis)], um renomado farmaco utilizado no
tratamento de artrite reumatoide e também em estudos clinicos para o uso em tratamentos de

tumores (YEO et al., 2018).
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Figura 7 - Estruturas de complexos renomados por suas atividades bioldgicas.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

1.6 O ELEMENTO COBRE.

O cobre ¢ um elemento vital para humanos, classificado como elemento biolégico
essencial e terceiro metal mais abundante no corpo humano, logo atras dos elementos Zn e Fe.
Sabe-se que alteragdes na dieta e metabolismo do cobre causavam anemia e sindrome de
Menkes, para a deficiéncia do metal, provocando deficiéncia intelectual grave, fadiga, nimero
reduzido de globulos brancos, vomitos, diarreia, perda de pigmentagdo na pele, ma formagdo e
enfraquecimento dos ossos, e tornando artérias frageis, podendo se romper. A deficiéncia ¢
corrigida com sais ou complexos de cobre (BARNES et al., 2005; WEDER et al., 2002). Ja
para o excesso ou para intolerancia, o paciente apresenta a doenga de Wilson, e possui sintomas
neurologicos e hepaticos, uma vez que os niveis de cobre aumentam no cérebro e figado. O
tratamento ¢€ através do uso de compostos complexantes, como: penicilamina e tridentina (DAS;
RAY, 2006).

O ion Cu?* possui configuragio eletronica [Ar] 3d” e seus compostos sdo normalmente
coloridos e paramagnéticos em funcdo das transi¢des nos orbitais 3d e seu Unico elétron
desemparelhado, sendo o estado de oxidacdo +2 o mais importante e estavel para o elemento.
Seus compostos de coordenagdo apresentam niimeros de coordenagdo 4, com o centro metalico
possuindo geometrias tetraédrica ou quadratica; 5 com geometria piramide de base quadrada
ou bipiramide trigonal; e 6 com geometria octaédrica (LEE, 1991; COTTON; WILKINSON,
1988). A Figura 8 representa em destaque as geometrias de coordenagdo do ion Cu(Il) dos

complexos apresentados neste trabalho.



52

Figura 8 - Geometrias de coordenagio destacadas neste trabalho para o ion Cu?": octaédrica
(a) e piramide de base quadrada (b).
() (b)

/l/’l. \\\\\\ III“,, “\\\\\

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

A importancia biolégica do cobre é explicada pelos ions Cu” e Cu?" serem centros
cataliticos de diversas enzimas, atuando, por exemplo, em processos de oxirredugdo em
oxidases e hidroxilases, responsaveis pela formacdo de moléculas de H,O e H>O, utilizando
oxigénio molecular como aceptor de elétrons e a biossintese de hormonios, respectivamente
(MESSERCHMIDT, 1993), ou centros de Cu(I) atuando como carreadores de elétrons na
citocromo ¢ oxidase, pertencente a cadeia transportadora de elétrons presente na respiragdo
celular (IWATA, 1998), também opera como co-fator em processos metabolicos
antiinflamatorios envolvendo a enzima superdxido dismutase, SOD, catalisando a dismutagdo
do radical superoxido em oxigénio e peroxido de hidrogénio (VALENTINE; DOUCETTER;
POTTER, 2005).

O ion cobre(Il) também possui atividade antimicrobiana. Seu carater nocivo envolve
processos oxidativos, uma vez que apresenta reversibilidade entre os estados Cu” (reduzido) e
Cu*" (oxidado), sendo que em sua forma monovalente pode reagir com o peréxido de
hidrogénio (H>03), gerando radicais hidroxilas (‘OH) e anions hidroxilas (OH") através de uma
reacdo do tipo Fenton. Essas moléculas, conhecidas como espécies reativas de oxigénio
(EROs), podem reagir e danificar irreversivelmente macromoléculas, incluindo proteinas,
lipidios e acidos, levando a morte celular. Outro mecanismo associado aos compostos de cobre
¢ o rompimento dos aglomerados Fe-S da enzima HemN, necessarios para a biossintese de
grupos heme. A falha na sintese de hemeproteinas como catalases, peroxidases e 6xido nitrico
(NO) redutases com seu grupo protético cognato, pode levar ao aumento da toxicidade de
espécies reativas e, assim, diminuir a sobrevivéncia bacteriana. Macréfagos infectados com
MTB e outros patégenos estimulam a producdo de NO, que pode matar estes invasores por
diferentes mecanismos, incluindo a producdo de espécies reativas de nitrogénio e oxigénio

(FESTA; THIELE, 2011; SHI; DARWIN, 2015).
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1.7 O ELEMENTO PRATA.

A agfo antimicrobiana do elemento prata e seus sais se mostra ampla, sendo eficaz
contra cepas baterianas gram-positivas e gram-negativas (JUNG et al., 2008), além de possuir
acOes fungicidas e antivirais (RUSSEL; HUGO, 1994; THURMANN; GERBA, 1989). Seu uso
¢ datado do final do século XIX, com a solug@o de nitrato de prata (2%), AgNOs, como
antisséptico e para prevengdo de oftalmia neonatal, outros usos notaveis sdo como agente
antimicrobiano, para cuidados preventivos e tratamento de lesdes (KLASEN, 2000;
MIJNENDONCKX et al., 2013).

O ion Ag" se apresenta como estado de oxidagdo mais importante € o mais comum,
possuindo a configuragio eletronica [Kr] 4d'°, classificado como um 4cido mole pela teoria de
Pearson, tendo grande afinidade por ligantes nitrogenados, sulfurados e ions haletos (HUHEEY
et al., 1993; ATKINS, 2010). As geometrias mais comuns para o centro metalico sdo lineares,
numero de coordenagao igual a 2, trigonal plana ou forma “T”, nimero de coordenagao igual a
3, tetraédrica ou gangorra, nimero de coordenagdo igual a 4 e octaédrica, nimero de
coordenagdo igual a 6. Alguns exemplos dos modos de coordenagdo dos complexos de prata(I)

sdo apresentados na Figura 9.

Figura 9 - Geometrias de coordenagdo destacadas neste trabalho para o fon Ag™: linear (a),

trigonal plana (b), forma “T” (c) e gangorra (d).

(a) (b) /é\ © )
@ ‘éi we é

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

A associa¢do de Ag" com antibidticos pode ter seu efeito bactericida justificado através
da inibi¢do de sistemas envolvendo a tiorredoxina, Trx, tiorredoxina redutase, TrxR e
glutationa. Essas s@o responsaveis pela diminuicdo do estresse oxidativo gerado pelo
metabolismo bacteriano e também replicagdo e reparo do DNA, portanto, sistemas criticos
para a viabilidade e prolifereacéo celular. Os sistemas apresentados sdo dependentes do grupo
tiol, -SH, uma vez que a transferéncia de elétrons ocorre via fosfato de dinucledtido de
nicotinamida e adenina, NADPH e, a medida que esta via metabodlica ¢ inibida, através da

interagdo do centro metalico com grupos tiol, sdo geradas, por consequéncia, EROs, podendo
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este ser um dos fatores determinantes para efeitos sinérgicos bactericidas da combinagéo de
ions prata(I) e antibidticos contra cepas bacterianas (ZOU et al., 2018; FREI et al., 2020).

Da mesma forma, a aplicagdo de ions Ag(I) a sistemas biologicos contendo a enzima
SOD, pode resultar na incorporagdo desse ion aos sitios ativos de Cu e Zn (Cu-Zn SOD),
abolindo a atividade desta enzima in vivo, podendo deixar a micobactéria mais vulneravel a
toxicidade de ions/radicais superdxido.(LEMIRE; HARRISON; TURNER, 2013).

Destacando também, a identificagdo de proteinas como GAPDH, Gliceraldeido-3-
fosfato desidrogenase, como um alvos dos componentes moleculares vitais para o ion Ag(I).
Fornecendo a primeira evidéncia direta que os ions prata(I) podem interromper a via glicolitica
através da inibicdo de um enzima vital, GAPDH, e por consequéncia, bloquear a respiragdo
celular, e assim, abrir uma nova perspectiva para a concep¢do de novos inibidores para
GAPDH com atividades antimicobacterianas (WANG et al., 2019).

A escolha dos tipos de ligantes, estrutura do ligante, propor¢do metal:ligante e contra
ion, torna possivel a obtencdo de estruturas com comportamentos singulares, como: clusters
metalicos (DAI et al, 2009), polimeros de coordenacdo (KHLOBYSTOV et al, 2001;
ZHANG et al., 2014), unidades discretas (LOBANA et al., 2013; SERPE et al., 2011), e
podendo ainda ter estruturas supramoleculares com intera¢des argentofilicas que atuam na
estabilizagdo tridimensional do composto (CHU; SWENSON; MACGILLIVRAY, 2005;
BARREIRO, 2014).

1.8 COMPOSTOS DE COORDENACAO HETEROLEPTICOS E ESTRATEGIAS DE
ACAO FARMACOLOGICA.

A elaboracdo de compostos de coordenacdo heterolépticos, tem como o intuito o
sinergismo entre centro metalico, ligante com conhecida atividade bioldgica e ligante capaz de
modular intera¢cdes em meio extra/intracelular. As fosfinas (PR3), sdo compostos inorganicos
analogos a amonia (NH3) descritas na literatura por apresentarem atividade bioldgica, com
efeitos bactericidas, anti-inflamatdrios e antitumorais, além de existir a possibilidade na
mudanga nos substituintes ligados ao fosforo, que podem influenciar na atividade, seletividade
e estabilidade da molécula, (MARZANO et al, 2009; STAROSTA et al, 2010;
KOMARNICKA et al., 2015) a Figura 10 apresenta a estrutura da molécula trifenilfosfina,
P(CgHs)s.
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A motivacgao para o uso do grupo fosfinico em compostos de coordenagéo deriva da sua
capacidade em estabilizar metais em diversos estados de oxidagdo, por serem ligantes neutros
e também a modulagdo de parametros de atividade, seletividade, estabilidade termodinamica e
cinética do complexo e também sua lipofilicidade, o que facilita a passagem do farmaco pela
membrana de natureza lipoproteica (BERNERS- PRICE et al., 1987; CRUZ JUNIOR, 2010).
Nos ultimos anos devido as importantes propriedades bioquimicas conferidas ao derivado
fosfinico, temos como exemplo, a auronofina, utilizada no tratamento de artrite reumatoide,
contendo em sua estrutura a trietilfosfina, P(C2Hs)s.

Ligantes N- heterociclicos como as bipiridinas, (CsH4N),, também possuem grande
relevancia. As bipiridinas, ou dipiridinas, sdo dimeros da piridina que podem ser obtidos como
seis isomeros diferentes: 2,2’-bipiridina (Figura 10), 2,3’-bipiridina, 3,3’-bipiridina, 2,4’-
bipiridina, 4,4’-bipiridina e a 3,4’-bipiridina. Devido aos pares de elétrons nao-ligantes dos
atomos de nitrogénio nos anéis heteroaromaticos, classificados como bases intermediarias pela
regra de Pearson, t€ém sido muito usadas como ligantes na formagao de complexos com as mais
variadas aplicagdes. No caso da 2,2’-bipiridina, bpy, a formagao um anel quelato de 5 membros
estabiliza metais que possuem uma alta labilidade, formando complexos estaveis com a maioria
dos metais de transicio (MCWHINNIE; MILLER, 1970; CONSTABLE; HOUSECROFT,
2019). Devido a alta lipofilicidade, rigidez e possibilidade de criar interagdes com
macromoléculas como o DNA, compostos de coordenagdo derivados da bpy geram grande

interesse no estudo de substancias para o combate de doengas infecciosas (SAHA et al., 2003).

Figura 10 - Estruturas quimicas e numeracdo da 2,2’-bipiridina e trifenilfosfina.

Sy
S

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

No sinergismo, tipo de resposta farmacologica, terap€utica ou téxica, obtida por meio
da juncdo de dois ou mais compostos, a resultante ¢ maior do que a simples soma dos efeitos
isolados de cada um dos farmacos. Esse tipo de resposta pode ocorrer com medicamentos que

tém os mesmos mecanismos de acdo (aditivo), que atuam por distintos modos (somacg@o) ou
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com aqueles que agem em diferentes receptores farmacologicos (potencializacdo)
(CAPPELLETTY; RYBACK, 1996).

No contexto apresentado, ao se utilizar do conceito de sinergismo para compostos de
coordenagdo, em que o ligante possui propriedades medicinais ja catalogadas se coordena a um
ion metalico também com agdo bioldgica reconhecida, é possivel obter uma molécula com
atividade biologica potencializada. A ligagdo com o centro metalico propicia a diminuigdo da
toxicidade do farmaco/ligante, parametro relacionado a menor concentragdo em comparagdo ao
farmaco/ligante livre (NAVARRO et al., 2009).

A seguir estdo expostos exemplos de complexos metalicos com centros metalicos de
Cu(Il) ou Ag(I), compostos de coordenagdo com ligantes quinolinicos e complexos metalicos

heterolépticos avaliados contra cepas de MTB.

1.9 COMPLEXOS METALICOS E AVANCOS NA PESQUISA DE NOVOS FARMACOS.

SMIT et al., 1980; avaliaram a CI de complexos de sulfato de cobre(Il), CuSO4, € 2,2’-
bipiridina ou seus derivados para cepas de Paracoccus denitrificans. Destacando também que
complexos de Cu(I) com a bpy ou derivados sdo conhecidos por apresentarem uma forte
inibi¢@o no crescimento de culturas da bactéria Mycoplasma gallisepticum (Smit et al., 1981;
1982).

KHARADI em 2014 descreveu trés complexos, com o ion clioquinéico, CLQ, membro
da familia de medicamentos chamada hidroxiquinolinas que inibem enzimas relacionadas a
replicagdo do DNA. Os compostos apresentados na Figura 11, apresentam foérmulas
moleculares [Cu(CLQ)(HL.3)Cl]- XH20, onde HL| = 4'-(4-bromofenil)-2,2’:6°,2°’-terpiridina;
X =3 (a), HL, = 4'-(4-fluorofenil)-2,2’:6’,2’-terpiridina; X =1 (b), e HL3 = 4'-(4-metoxifenil)-
2,2°:6°,2” -terpiridina; X = 2 (c).

Figura 11 — Compostos de coordenagdo de cobre(Il) com clioquinol.

MIC =9,5 mg.L" (12,0 pmol.LY) MIC =110 mg.L"! (151 pmol.L) MIC =200 mg.L™! (269 pmol.L)
(MTCC200) (a) (MTCC200) (b) (MTCC200) (c)

Fonte: Adaptado de SCARIM (2021).
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Para MTB, o composto (a) exibiu um valor promissor de CIM de 9,5 mg.L"!. Ja os
compostos (b) e (c) apresentaram valores de CIMg de 110 mg.L' e 200 mglL",
respectivamente. Além disso, todos os compostos apresentaram promissora atividade
antibacteriana para cepas gram-negativas (valores de CIMyo de 0,7 a 3,7 mg.L'!) e gram-
positivas (valores de CIMgo entre 0,5 e 2,6 mg.L'). As atividades antioxidantes redutoras
férricas, FRAP, foram realizadas com valores de 332 mmol.100 g! (a), 404 mmol.100 g (b),
336 mmol.100 g! (c). Esses resultados mediram sua capacidade de reduzir o complexo TPTZ-
Fe(IIT) ao complexo TPTZ-Fe(Il).

SEGURA e colaboradores (2014) apresentaram trés novos complexos baseados em
Ag(I) contendo ligantes N, N-quelato, phen (1,10-fenantrolina), bpy, e tioureia (tio). Esses
complexos tém formulas moleculares de [{Ag(phen)(p-tio)}2](NO3)2 (a), [{Ag(phen)(u-
t10)}2](CF3S03)2 (b), e [ {Ag(bpy)(u-tio)}2](NO3): (c). Esses compostos foram testados contra
MTB (H37Rv - ATCC 27294), apresentando promissora atividade anti-TB com valores de
CIMyode 4,7 mg. L1 [11,0 uM, IS = 0,46; (a)], 7,3 mg.L! [14,2 uM, IS = 4,48; (b)], e >25 mg.L"

! [ndo determinado em uM, IS ndo determinado, (c)] (Figura 12).

Figura 12 - Compostos de coordenagdo de Ag(I) heterolépticos com ligantes bpy, phen e tio.

2+ r 2+

(NO3), (CF380;),

MIC =4,7 mg.L"! (11 pmol.L") MIC = 7,3 mg.L" (14,2 pmol.L™) MIC > 25 mg.mL!
(ATCC27294)  (a) (ATCC27294) (b) (ATCC27294) (o)

Fonte: Adaptado de SCARIM (2021)

Recentemente, SILVA e colaboradores (2020) sintetizaram e caracterizaram trés novos
complexos a base de prata(I), Figura 13, com 2-formilpiridina tiossemicarbazonas e phen. Esses
complexos foram avaliados quanto a atividade contra MTB (H37Rv - ATCC 27294), célula
tumoral de mama humana (MCF-7, MDA-MB-231), linhas de células tumorais de pulméo
(A549), e um linha celular ndo tumoral (MCF-10A).
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Figura 13 - Compostos de coordenagao heterolépticos de Ag(I) com ligantes phen e 2-

formilpiridina tiossemicarbazonas.
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MIC =242 mg.L' (5,00 pmol.L")  MIC =229 mg.L™! (4,00 pmol.L'Y)  MIC = 2,56 mg.L! (4,00 ymol.L'")
(ATCC27294) (a) (ATCC27294) (b) (ATCC27294) (c)

Fonte: Adaptado de SCARIM (2021).

Esses compostos mostraram valores CCsode 48,55 uM (a), 21,19 uM (b) e 12,0 uM (c¢),
e os resultados demonstraram valores de CIMyg promissoras de 2,29 a 2,56 mg.L! (3,75-4,05
mmol.L!; IS = 4,68-20,06) contra MTB (Figura 13). Para atividade antiproliferativa, os
complexos exibiram valores elevados de Clso que variaram de 1,49 a 2,64 uM (células A549),
11,07 a 20,9 uM (células MCF-7) e 3,87 a 9,54 uM (células MDA-MB-231).

CARMO e colaboradores (2011) sintetizaram, caracterizaram e avaliaram quatro novos
complexos a base de platina(Il) com 7-cloro-4-aminoquinolinas (Figura 14, a-d) contra MTB
(H37Rv — ATCC 27294). O complexo a base de platina(Il) (a) apresentou o valor para CIMgg
de 15,6 mg.L"!, enquanto os outros compostos (b-d) apresentaram valores de CIMgy > 125

mg.L.

Figura 14 - Compostos de coordenagdo de Pt(II) com ligantes 7-cloro-4-aminoquinolinicos.

H,
N c N cl NH  cl NT ol
[ Pt C o [ et [ Pt
v
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cl N” cl N® cl Vi cl N7

MIC = 15,6 mg.L " (32,0 pmol.L'} MIC = 125 mg.L ! (250 pmol.L") MIC = 125 mg.L™ (238 pmol.L") MIC > 250 mg.L!
(ATCC27294) (a) (ATCC27294) (b) (ATCC27294) (c) (ATCC27294) (d)

Fonte: Adaptado de SCARIM (2021).

Dessa forma, a coordenagdo de compostos derivados do esqueleto estrutural quinolinico
aos ions metalicos biologicamente ativos, tais como os ions Cu(Il) e Ag(I) e/ou complexos
heterolépticos ¢ uma via proeminente para o combate e tratamento de cepas multirresistentes

de M. tuberculosis.
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2 OBJETIVOS

Apresentada a introdug@o desse trabalho, destaca-se abaixo o objetivo geral e os

objetivos especificos dessa pesquisa.

2.1 OBJETIVO GERAL

O objetivo principal deste trabalho ¢ a sintese, caracterizagdo e estudo da atividade

biologica de 5 derivados quinolinicos, 4,7-DCQ; 4,7-ACQ1,2; 4,7-ACQ1,3; 4,7-ACQ1.4; 4,7-

ACQofen e duas classes de complexos de cobre(Il) e de prata(I). A primeira classe de

compostos de coordenagdo ¢ composta por complexos de cobre(Il) e complexos de prata(I) com

derivados quinolinicos. E a segunda classe ¢ composta por complexos heterolépticos de prata(])

contendo os ligantes 4,7-DCQ e bpy ou PPhs. Por fim, objetivou-se realizar o estudo da

atividade biologica de compostos de coordenagdo e derivados da combinagdo da 4,7-

dicloroquinolina e diaminas alquiladas e aromaticas.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

b)

d)

Obtencdo de quatro ligantes pela substituicdo nucleofilica aromatica do cloro na posigéo
4- da 4,7-dicloroquinolina por 1,2-diaminoetano; 1,3-diaminopropano; 1,4-
diaminobutano ou o-fenilenodiamina;

Sintetizar e caracterizar compostos de coordenacdo heterolépticos com os ligantes 4,7-
dicloroquinolina, 2,2’-bipiridina/trifenilfosfina com os sais metalicos: nitrato de
cobre(II) tri-hidratado, Cu(NO3)2.3H>O, e nitrato de prata, AgNO3;

Sintetizar e caracterizar compostos de coordenacdo com os ligantes hibridos e sais
metalicos: nitrato de cobre(II) tri-hidratado, Cu(NO3)2.3H>0, e nitrato de prata, AgNOs;
Submeter os compostos para testes bioldgicos dos ligantes e compostos de coordenagao
contra cepas de M. tuberculosis desenvolvidos em parceria com o Prof. Dr. Fernando R.
Pavan, da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas da Universidade Estadual Paulista Julio

de Mesquita Filho/Araraquara-SP.
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3 PARTE EXPERIMENTAL

Neste topico sdo apresentados reagentes, aparatos instrumentais utilizados, além das

sinteses realizadas durante a execugdo do projeto.

3.1 REAGENTES

Todos os reagentes quimicos utilizados s@o de grau analitico e ndo houve purificagdo
prévia para seu manuseio.

Os solventes utilizados foram: acetonitrila 99,5% (Neon), alcoois etilico e metilico
95,0% (Synth), hexano 95,0% (Synth), diclorometano 99,5% (Dindmica), cloroférmio 99,8%
(Synth), etoxietano 98,0% (Synth), dimetilsulfoxido 99,9% (Dindmica) e dimetilsulfoxido-ds
99,0% (Sigma-Aldrich);

Os reagentes 4,7-dicloroquinolina  (99%), 1,2-diaminoetano  (99%), 1,3-
diaminopropano (99%), 1,4-diamonobutano (99%) e o-fenilenodiamina (99,5%), nitrato de
prata (99%) e nitrato de cobre (II) tri-hidratado (99%), 2,2’-bipiridina (99%) e trifenilfosfina
(99%) foram adquiridos da Sigma-Aldrich e o hidroxido de sédio micro pérolas (100%) e
sulfato de sodio anidro (99%) foram adquiridos da Synth;

3.2 APARATO INSTRUMENTAL

Os equipamentos utilizados nessa pesquisa estdo localizados nas seguintes
universidades: Universidade Federal de Juiz de Fora, Universidade Federal de Uberlandia e

Universidade Estadual de Campinas.

3.2.1 Espectroscopia de ressonancia magnética nuclear (RMN)

Os espectros de RMN de 'H, °C, 3'P{'H} e correlagio HMBC {"°N, 'H} em solucfo
foram obtidos utilizando o espectrometro de RMN modelo Bruker Avance 111 HD 500 MHz,
onde o solvente utilizado para o preparo das amostras foi DMSO-ds. O equipamento esta
alocado no departamento de Quimica da Universidade Federal de Juiz de Fora (UFJF). Os
deslocamentos quimicos foram expressos em parte por milhdo (ppm) relativos ao

tetrametilsilano ('H e *C), acido fosférico (*'P) e aménia (1°N).
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3.2.2 Espectroscopia de absor¢do vibracional na regido do Infravermelho

Os espectros na regido do Infravermelho (IR) foram obtidos em uma faixa espectral de
4000 a 400 cm’, utilizando como parimetro de medida 256 scans. utilizando o
espectrofotdmetro Bruker FT-IR ATR via médulo - diamante, com resolugdo de 4 cm™. Alocado

no departamento de Quimica da UFJF.

3.2.3 Espectroscopia vibracional de espalhamento Raman

Os espectros Raman em estado solido foram obtidos em um espectrofotdometro Bruker
RFS 100 FT-Raman, do Departamento de quimica da UFJF, com radiagdo excitante Ao = 1064
nm a partir de um laser Nd:YAG, no intervalo espectral entre 4000 e 50 cm™! e resolugdo de 4

cm’!, utilizando como pardmetro de medida de 1024 scans, e poténcia de 15 mW.

3.2.4 Espectroscopia de Absorgdo eletronica na regido do Ultravioleta e Visivel

As medidas espectroscopicas no UV-VIS, foram realizadas utilizando o equipamento
Ocean Optics fiber, modelo USB 2000, e cubetas de Quartzo de 10 mm (2,0 mL), do
departamento de Quimica da UFJF. As solucgdes analisadas foram preparadas em DMSO em

triplicata.

3.2.5 Analise elementar

As analises elementares para carbono, hidrogénio e nitrogénio, em triplicata, foram
realizadas utilizando os equipamentos analisadores Thermoscientific CHNS-O modelo Flash
2000 do departamento de Quimica da UFJF, Perkin Elmer 2400 CHNS/O Analyzer, do Instituto
de Quimica da UNICAMP e PerkinElmer, modelo Series Il 2400 do Instituto de Quimica da
Universidade Federal de Uberlandia (UFU).

3.2.6 Ponto de Fusio

As faixas de fusdo foram mensuradas, em triplicata, através de um aparelho digital de

ponto de fusdo modelo MQAPF/Microquimica do departamento de Quimica da UFJF.
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3.2.7 Condutivimetro

As medidas de condutividade foram realizadas em triplicata com o condutivimetro MS
Tecnopon — mCA 150 (k=0,9244037), do departamento de Quimica da UFJF. Calibrado com
uma solucdo padrdo de KCl, 146,9 uS/cm =+ 0,5% (25° C) (MS Tecnopon).

3.2.8 Difragdo de raios X por policristais

Os dados de difragdo de raios X foram obtidos para amostras policristalinas com o
difratometro Bruker AXS D8 da Vinci, equipado com detector linear Lynxeye position sensitive
(PSD) radia¢do CuKa, filtro de Ni, do departamento de Quimica da UFJF.

Para a determinag@o estrutural dos compostos, dados obtidos por difratometria de raios
X por policristais foram tratados no programa TOPAS. Através da indexagdo dos primeiros 22
planos de reflex@o foi possivel atribuir o sistema cristalino, grupo espacial e seus respectivos
parametros de cela. Na etapa — refinament, os corpos rigidos dos ligantes e ions foram
construidos através do formalismo da matriz Z com base em dados descritos na literatura
(COELHO, 2000, 2003). Parametros térmicos isotropicos foram configurados e atribuidos a
todos os atomos. Para os casos, parametros cristalograficos foram refinados usando o método
de Rietveld e parametros de background foram modelados por uma funcéo polindmial de

Chebyshev.

3.2.9 Difragdo de raios X por monocristal

Para a obtengdo de dados de difracdo de raios X por monocristal foi utilizado o
difratdmetro Supernova Agilent, com detector de area CCD ATLAS S2, do departamento de
Quimica da UFJF.

Os dados de difragdo dos compostos foram coletados, refinados e reduzidos através do
pacote de programas CrysAlisPRO 1.171.41.93a (RIGAKU, 2020). As estruturas cristalinas
foram resolvidas utilizando-se o programa SHELXT 2018/2 (SHELDRICK, 2015a) e refinadas
utilizando-se o SHELXL 2018/3 (SHELDRICK, 2015b).
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3.3 SINTESE DOS LIGANTES

A substitui¢do nucleofilica aromatica do cloro na posigao 4- da 4,7-dicloroquinolina por
diaminas correspondentes foi pautada pelo método de sintese dos respectivos compostos

reportado por SOUZA e colaboradores (SOUZA, 2017).

3.3.1 Sintese dos ligantes derivados de diaminas alifaticas

Os ligantes 4,7-ACQ1,2; 4,7-ACQ1,3 e 4,7-ACQ1.,4; foram preparados por meio da
adi¢do direta da respectiva diamina (25 mmol) em 0,9925 g (5 mmol) de 4,7-dicloroquinolina,
utilizando um sistema reacional com condensador de refluxo, a aproximadamente 115,0 °C por
2 horas sob agitacdo constante. Em seguida, o término das reagdes foi verificado via CCD,
utilizando placas de silica ancorada em aluminio e indicador: F-254 (Silicycle), e entdo, o
material obtido resfriado a temperatura ambiente e solubilizado em 10 mL de diclorometano
(CH2Cl,) e as solugdes resultantes foram submetidas a extragdo (4x) com solugdo aquosa de
hidroxido de sddio a 5% (v/v). Com intuito de remover agua residual, uma quantidade adequada
de sulfato de sodio anidro (Na;SO4) foi adicionada a fragdo organica, e em seguida, a suspensio
resultante foi filtrada, onde a solugd@o orgéanica foi mantida em repouso para a evaporagdo do
solvente. Por fim, a purificacdo dos materiais policristalinos resultantes foi realizada por meio
da lavagem utilizando 100 mL de hexano/cloroférmio (8:2) e os solidos resultantes foram
submetidos as analises elementar, espectroscopica, estrutural e biologica. O Esquema 1 ilustra,

de forma genérica, a rota sintética dos ligantes.

3.3.2 Sintese do ligante derivado da diamina aromatica

O ligante N’-(7-cloroquinolin-4-il)benzeno-1,2-diamina (4,7-ACQofen), foi sintetizado
vertendo-se 7,5 mL de uma solu¢do etandlica contendo 0,5186 g (4,95 mmol) de o-
fenilenodiamina diretamente a 7,5 mL de uma solucéo etandlica contendo 5,00 mmol, 0,9925
g, de 4,7-dicloroquinolina em um sistema reacional com condensador de refluxo, a 78,4 °C por
48 horas, sob agitagdo constante. O precipitado amarelo resultante apds a sintese foi filtrado e
lavado com diclorometano, afim de se obter apenas a forma da diamina monossubstituida, uma
vez que a forma dissubstituida ¢ facilmente solubilizada no solvente escolhido para a lavagem,

entdo o precipitado foi mantido em temperatura ambiente para a evaporagdo do CH>Cl, residual.
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Com o intuito de obter a forma neutra do ligante, uma vez que este encontrava-se como
cloridrato, o composto foi solubilizado em 10 mL de etanol e a solug@o resultante foi submetida
a extragdo por cromatografia de troca i0nica via resina de troca idnica: Amberlite IRA-400,
forma 16nica: cloreto (Sigma-Aldrich), utilizando como fase mével etanol anidro e reagente
nitrato de prata (AgNO3) 5% (m/v), para analise qualitativa da composi¢do de aliquotas, onde
a solugdo etandlica contendo o produto desejado foi mantida em repouso para a evaporagdo do
solvente, obtendo, por fim, monocristais do ligante 4,7-ACQofen adequados para determinagao
estrutural. Esse composto também foi submetido as analises elementar, espectroscopica e

biologica. O Esquema 1 ilustra, de forma genérica, a rota sintética dos ligantes.

Esquema 1 — Rota de sintese dos ligantes.

Cl
A R (H)
% H,N""NH, *’ -XH,0
Cl N
=-(CH,),- (Etllenodlamlnz‘\) (2‘5 mmol) =-(CH,),- (4,7-ACQ1,2); X
4,7-dicloroquinolina R — -(CHy)s- (Propano-I,3-diamina) (25 mmol) R'=-(CHy)s- (4,7-ACQ1,3); X =1
(5 mmol) =-(CH,)4- (Butano-1,4-diamina) (25 mmol) = (CH,)4 (4,7-ACQ1,4); X =2
=-(C¢Hy)- (0-Fenilenodiamina) (25 mmol) =-(C4Hy)- (4,7-ACQofen); X =0
=-(CHy),-
@ =-(CH,)3- Temp.(°C) =115,0; Tempo (h:min.) = 01:30; Solvente = -
=-(CHy)4-
=-(C¢Hy)- Temp.(°C) = 78,4; Tempo (h:min.) = 24:00; Solvente = EtOH.
=-(CHy),-
an =-(CH,)3- Temp.(°C) = 25,0; Solvente = CH,Cl, ; Meio alcalino: NaOH (5% v/v).
=-(CHy)4

=-(C¢Hy)- Temp.(°C) = 25,0; Solvente = CH,Cl, ; Meio alcalino:Troca ionica.

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

3.4 SINTESE DOS COMPLEXOS DE Cu(Il) COM LIGANTES QUINOLINICOS

A sintese do complexo Cu-4,7DCQ; deu-se através da adicdo de uma solugdo
metanolica de Cu(NO3)2.3H2O (1,00 mmol, dissolvidos em ~ 5 mL) a solugdo metandlica
contendo o ligante 4,7-dicloroquinolina (2,00 mmol, dissolvidos em =~ 5 mL) por meio do
gotejamento e a solugdo resultante foi mantida sob agitacdo por 10 minutos em temperatura
ambiente. Apos a formag@o do precipitado, a mistura resultante foi submetida a filtragdo
simples. Foi utilizada uma solu¢do metanolica (3x) em um total de 30 mL para lavar o
precipitado. O solido resultante foi solubilizado em etanol a uma temperatura de 60 °C e

deixado em repouso a 25 °C onde ocorreu a formacdo de cristais adequados para analise de
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difracdo de raios X por monocristal. Por fim, o material cristalino foi também avaliado via
analises elementar, espectroscopica, estrutural ¢ biologica. O Esquema 2 expde de forma

genérica a sintese dos complexos.

Esquema 2 - Rota de sintese dos complexos de Cu(Il) com derivados da quinolina.

Cl
Cu(NOy),3H,0 4 m — C|4< EN—-Cu ’ \i—cu (Cu-4,7DCQ)

Cu(NO;3),.3H,0 m —. [Cuy(OH),(NO3),(m-X),].YH,0
HN’R"NHz
Cu(NO;),.3H,0 11
HOILO m D cuzniommoy
cl N

R =-(CH,),- (4,7-ACQ1,2) X =(4,7-ACQ1,2); Y=0 (Cu-4,7ACQ1,2)
R =-(CH,);- (4,7-ACQ1,3) X =(4,7-ACQ1,3); Y=1 (Cu-4,7ACQL,3)
R =(CH,),~ (4,7-ACQ1,4) X =(4,7-ACQ1,4); Y=2 (Cu-4,7ACQL,4)
R'=-(C4H,)- (4,7-ACQofen) Z = (4,7-ACQofen) (Cu-4,7ACQofen)

Proporcio (Cu2+:4,7-DCQ) =1:2; Temp.(°C) =25,0; Tempo (h:min.) = 00:10;
Solvente = MeOH; Método = Gotejamento e agitacio.

a Proporcio (Cu2+:Lig) =1:3; Temp.(°C) =25,0; Tempo (h:min.) = 01:00;
Solvente = CH3CN: MeOH/(C,H5),0; Método = Gotejamento e agitacio.

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

A sintese dos complexos Cu-4,7ACQ1,2; Cu-4,7ACQ1,3; Cu-4,7ACQ1,4 e Cu-
4,7ACQofen foi realizada pelo método de gotejamento lento, onde 10 mL da solugdo
metanol:etoxietano (1:1) contendo 3 mmol do respectivo ligante, foi adicionada a solucdo de
acetonitrila contendo Cu(NO3)2.3H>0 (1,00 mmol, dissolvidos em = 5 mL), ¢ a solugéo
resultante foi mantida sob agitagdo em temperatura ambiente, havendo o aferimento do pH com
decrescimento de 5 para 3, em média. Possivelmente pela hidroélise da agua, onde forma-se o
ion hidroxido que se coordena ao centro metalico e o ion H3O" que permanece em solugio.

Apds a formagdo dos precipitados, as misturas foram mantidas sob agitacdo por uma

hora e os solidos resultantes foram submetidos a filtragdo simples. A lavagem foi realizada
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utilizando uma solugdo metanolica (3x) em um total de 30 mL da solug@o. Apos a evaporacdo
dos solventes, os precipitados foram avaliados via analises elementar, espectroscopica,
estrutural e biologica.

3.5 SINTESE DOS COMPLEXOS HETEROLEPTICOS DE Cu(Il)

O Esquema 3 expde de forma genérica a sintese dos complexos.

Esquema 3 - Rota de sintese dos complexos heterolépticos de Cu(Il) com 4,7-DCQ e

bpy/PPhs.
||
Cl
N M an 8\
Cu(NO;),.3H,0 + _ — [Cu(CoHsCL,N),|(NO3), 4+ —» Cl \ N—-Cu "N Cl
Cl N
II CI

(Cubpy-4,7DCQ)

cl cl
=
Cu(NO3),.3H,0 + N an En
3)2-28 _J =73 [Cu(CyHsChN),|(NO3);  + PPhy — 3 N cl
cl N |
/Cu
//N
n

(CuPPh;-4,7DCQ)

= (Cubpy-4,7DCQ) Propor¢ao (Cu2+:4,7-DCQ) =1:6; Temp.(°C) = 82,0; Tempo (h:min.) =24:00;
@ Solvente = CH3CN; Método = Refluxo.
= (CuPPh;3-4,7DCQ) Proporcio (Cu2+:4,7-DCQ) =1:2; Temp.(°C) = 25,0; Tempo (h:min.) = 00:15;
Solvente = CH3;CN; Método = Agitacao.

= (Cubpy-4,7DCQ) Propor¢io (Cu2+:bpy) =1:1; Temp.(°C) =82,0; Tempo (h:min.) = 24:00;
an Solvente = CH3CN; Método = Agitagio.
= (CuPPh;-4,7DCQ) Proporcao (Cu2+:PPh3) =1:2; Temp.(°C) = 25,0; Tempo (h:min.) = 00:15;
Solvente = CH3CN; Método = Agitacio.

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

A sintese dos complexos Cubpy-4,7DCQ e CuPPhs3-4,7DCQ); Sintese (I), deu-se através

da adi¢@o de uma solucdo de Cu(NO3)2.3H20 em acetonitrila (1,00 mmol, dissolvidos em = 5
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mL) a solugdo contendo o ligante 4,7-dicloroquinolina também em acetonitrila (1,00 mmol em
~ 5 mL) por meio do gotejamento e a solugdo resultante foi mantida sob agitagdo em refluxo
para o sistema Cubpy-4,7DCQ e 25,0 °C em agitac@o para o sistema CuPPh3-4,7DCQ.

Ap0s o tempo descrito no Esquema 3 foi adicionada uma solugdo contendo o respectivo
ligante secundario em acetonitrila (dissolvido em = 5 mL) sintese (II), por meio do gotejamento
e a solucdo resultante foi mantida sob agitacdo.

Ao final das reacdes, foram obtidos os solidos policristalinos dos complexos
[Cu(NO;)(bpy)]a para a sintese Cubpy-4,7DCQ e [Cu(CN)(CoHsCIL2N)]. para a sintese CuPPhs-
4,7DCQ. Os complexos obtidos foram caracterizados por difra¢do de raios X por monocristal,
CuPPh;-4,7DCQ e por policristais, Cubpy-4,7DCQ. O difratograma obtido para Cubpy-
4,7DCQ e estrutura cristalina para o composto CuPPh3-4,7DCQ estio expostos no APENDICE
L.

3.6 SINTESE DOS COMPLEXOS DE Ag(I) COM LIGANTES QUINOLINICOS

A sintese dos complexos Ag-4,7DCQ; Ag-4,7ACQ1,2; Ag-4,7ACQ1,3; Ag-4,7ACQ1,4
e Ag-4,7ACQofen, deu-se através da adi¢do de uma solucdo de AgNO;3 (1,00 mmol, dissolvidos
em =~ 5 mL) a solu¢do contendo o respectivo ligante (= 10 mL) por meio do gotejamento ¢ a
solugdo resultante foi mantida sob agitacdo em temperatura ambiente, sendo o sistema
protegido da luz externa. Apos a agitagdo mecanica da solu¢do contendo o composto Ag-
4,7DCQ; esta foi mantida em repouso e, apOs trés dias, foi notada a presencga de cristais, levados
para filtragdo e, apds a evaporacgdo do solvente, o material cristalino foi avaliado via andlises
elementar, espectroscopica, estrutural e biologica.

Ja para os complexos contendo ligantes 7-cloro-4-aminoquinolinicos, ap6s a formagao
dos precipitados, as misturas foram mantidas sob agitagdo por uma hora e os sélidos resultantes
foram filtrados e lavados utilizando 10 mL de uma solu¢do metanolica, o processo de lavagem
foi realizado trés vezes. Apds a evaporagdo dos solventes, os materiais policristalinos foram
avaliados via analises elementar, espectroscopica, estrutural e biologica. O Esquema 4 expde

de forma genérica a sintese dos complexos.
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Esquema 4 - Rota de sintese dos complexos de Ag(I) com derivados quinolinicos.

cl X X
) cl N"  cl N”
AgNO3 + N — | |
cl N” Ag o 0,NO—Ag

Cl Cl
(Ag-4,7DCQ)
cl ?NOZ o
R! 3 Ag
HN™ “NH .R2 y
’ HN™ “NH, R4-NH, N
AGNO A N an + I /
gNO3  + ou —> Ag—N / NH ou HN —
cl N7 z \ R2 = NH
Cl N 7 H, 7/
_ H,N / 2 4
NO, N N -R
N, S
n I-\lg
Cl ONO,
R! = (CHy);- (4,7-ACQ1.2) R2 = -(CHy)y- (Ag-4,7ACQ1.2)
='(CH2)4- (4,7-ACQ1,4) =-(CH2)4- (Ag-4,7ACQ1,4)
R ™ -(CH,);- (4,7-ACQ1,3) 4 =-(CH,);- (Ag-4,7ACQ1,3)
= -(C6H4)- (4,7-ACQOfeIl) = '(C6H4)' (Ag-4,7ACQofen)

Proporgio (Ag*:4,7-DCQ) = 1:2; Temp.(°C) = 25,0; Tempo (h:min.) = 01:00;
Solvente = CH3CN; Método = Gotejamento e agitagio.

Proporgio (Ag*:Lig) = 1:1; Temp.(°C) = 25,0; Tempo (h:min.) = 01:00;
Solvente = MeOH; Método = Gotejamento e agitagio.

an

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
3.7 SINTESE DOS COMPLEXOS HETEROLEPTICOS DE Ag(D)

A sintese dos complexos Agbpy-4,7DCQ e AgPPhs;-4,7DCQ; Esquema 5 (I), deu-se
através da adicdo de uma solugdo de AgNO3 em acetonitrila (1,00 mmol, dissolvidos em = 5
mL) a solucdo contendo o ligante 4,7-dicloroquinolina em acetonitrila (1,00 mmol em = 5 mL),
por meio do gotejamento e a solucdo resultante foi mantida sob agitacdo por 10 minutos em
temperatura ambiente sendo o sistema protegido da luz externa.

Apds dez minutos, foi adicionada ao sistema reacional, uma solu¢do contendo o
respectivo ligante secundario também em acetonitrila (1,00 mmol, dissolvidos em = 5 mL) (II),
por meio do gotejamento e a solucéo resultante foi mantida sob agitacdo por 10 minutos em

temperatura ambiente.
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Apods a agitacdo mecanica da solugdo contendo os compostos Agbpy-4,7DCQ e
AgPPh3-4,7DCQ; foram mantidas em repouso e apds uma semana, foi notada a presenca de
cristais, levados para filtracdo e apos a evaporacdo do solvente, o material cristalino foi avaliado
via analises elementar, espectroscopica, estrutural e biologica. O Esquema 5 expde de forma

genérica a sintese dos complexos.

Esquema 5 — Rota de sintese dos complexos heterolépticos de Ag(I) com 4,7-DCQ e

bpy/PPhs.
_ 1+
Cl
X M (I J -
AgNO; + _J 7 [Ag(CoHsCLN),|(NO3) 4 ci NOj
Cl N
(Agbpy-4,7DCQ)
Cl
ONO
N M an A 2
AgNO; + _J 7 [Ag(CyHsCLN),|(NO3) + PPhy; — 3 |c1—(/ N—Ag—PPh,
Cl
Cl

(AgPPh3-4,7DCQ)

Propor¢io (Ag*:4,7-DCQ) = 1:1; Temp.(°C) = 25,0; Tempo (h:min.) = 00:10;

I
® Solvente = CH3;CN; Método = Gotejamento e agitacgiio.

Proporgio (Ag*:Lig) = 1:1; Temp.(°C) = 25,0; Tempo (h:min.) = 00:10;
Solvente = CH3;CN; Método = Gotejamento e agitagio.

an

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

A seguir, serdo expostos os resultados obtidos neste trabalho.

4.1 CARACTERIZACAO DOS LIGANTES

As atribui¢des dos sinais observados nos espectros de RMN, de IV no UV-VIS foram realizadas
de acordo com a literatura (SMITH, 2019; ANTINARELLI et al., 2012; FERNANDES et al.,
2016; CORREIA et al., 2015; SOUZA et al.,2017; FULMER et al., 2010; MARY et al., 2008;
PODUNAVAC-KUZMANOVIC; CVETKOVIC; VOJINOVIC, 2004; AGUIRRE;
GUTIERREZ; GIRALDO, 2011; BARREIRO et al., 2007).

Figura 15 — Estrutura molecular da 4,7-dicloroquinolina (4,7-DCQ)

-Férmula molecular: CoHsCIoN.

-Massa molar: 198,05 g.mol™.

-Caracteristicas fisicas: Solido cristalino incolor.
-FF: 86-87 °C. 8) (1)

-1V (256 coad., em™): 3080 - 3030 v(CH); Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
1606 - 1485 v(CC+ C=N); 1072 (vCCl + 6CH )no plano-

-Raman (1024 coad., 15 mW, cm™): 3073 - 3037 v(CH);

1608 - 1490 v(CC+ CN); 1074 (vCCl + 6CH )no plano-

- UV-VIS (nm, DMSO)(g, M'.em™)(2,5x10° molL.L1): 309 (n-n*) (7441); 323 (n-r*) (7952).
-RMN ('H, 500 MHz, DMSO-ds) é(ppm): § 7,77 [m, 2H, CH(arom), H(3), H(6)]; 8,13 [d,
1H, CH(arom), H(8), J= 2,0Hz, H(6)/H(8) — para]; 8,18 [d, 1H, CH(arom), H(5), J= 9,0Hz,
H(5)/H(6) - orto]; 8,86 [d, 1H, CH(arom), H(2), J= 5,0Hz, H(2)/H(3) - orto].

-RMN (BC, 125 MHz, DMSO-ds) d(ppm): & 151,99 [C(2)]; 148,85 [C(9)]; 141,44 [C(4)];
135,49 [C(7)]; 128,80[C(6)]; 128,17[C(8)]; 125,92 [C(5)]; 124,36 [C(10)]; 122,15 [C(3)].
-RMN (>N, HMBC, DMSO-ds) 8(ppm): & 308,43 [N(1)].
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Figura 16 - Estrutura molecular da N’-(7-cloroquinolin-4-il)etano-1,2-diamina

(4,7-ACQ1.,2)

-Férmula molecular: C;H;>CIN;. (14)
-Massa molar: 221,68 g.mol .
-Caracteristicas fisicas: Soélido branco.
-FF: 138-140 °C.

- Rendimento: 80%.

-R¢= 0,2 (Eluente: CH>Clo/MeOH, 90:10). Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
Revelador: luz UV.

-1V (256 coad., em™): 3353 v,(NH); 3238 vy(NH,); 3053 - 2959 v(CH); 2850 v(CH,); 1580
v(CC+ C=N); 1241 v(R2NH), 1074 (vCCl + 8CH)no plano-

-Raman (1024 coad., 15 mW, em™): 3357 vas(NH2); 3234 v(NH,); 3072 - 2964 v(C-H); 2856
Vv(CHz); 1581 v(CC+ CN); 1244 v(R2NH), 1077 (vCCI + 8CH )no plano-

- UV-VIS (nm, DMSO)(e, M'.em™)(2,5x10°5 mol.L): 337 (n-n*) (8973).

-RMN ('H, 500 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): & 8,38 [d, 1H, °J = 5,5 Hz, H(2)]; 8,28 [d, 1H, *J =
9,0 Hz, H(5)]; 7,77 [d, 1H, *J= 1,5 Hz, H(8)]; 7,43 [dd, 1H, 3J=9,0 Hz ¢ *J=2,0 Hz , H(6)];
7,28 [s, 1H, H(11)]; 6,49 [d, 1H, *J = 5,5 Hz, H(3)]; 3,27 [qt, 2H, *J = 5,5 Hz, H(12)]; 2,82 [t
2H, 3J=5,5 Hz, H(13)].

-RMN (C, 125 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): § 152,0 [C(2)]; 150,5 [C(4)]; 149,1 [C(9)]; 133,6
[C(N)]; 127,5 [C(8)]; 124,2 [C(5)/C(6)]; 117,6 [C(10)]; 98,8 [C(3)]; 45,8 [C(12)]; 40,0 [C(13)

— encoberto pelo solvente].
-RMN (>N, HMBC, DMSO-ds) 8(ppm): & 267,19 [N(1)]; 81,29 [N(11)]; 13,80 [N(14)].
-CHN [Exp.(Calc.)](%): 58,81 (59,60); 5,47 (5,46); 17,93 (18,95).

Figura 17 - Estrutura molecular da N’-(7-cloroquinolin-4-il)propano-1,3-diamina

monoidratada (4,7-ACQI1,3)

@y 412 04 (15)
-Formula molecular: C12HisCIN3O. AN " NH,
(5) (13)
. -1
-Massa molar: 253,73 g.mol ™. (6) 19X 3)
*H,0

-Caracteristicas fisicas: Solido branco. 2 2
Cl7 (@ 9 N

-FF: 97-99 °C. W
- Rendimento: 78%. Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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-R¢= 0,2 (Eluente: CH>Cl,/MeOH, 90:10).

Revelador: luz UV.

-1V (256 coad., cm™): 3348 vas(NH>); 3256 vs(NH,);

3057 - 2951 v(CH); 2864 v(CH2z); 1583 v(CC+ CN); 1221 v(R2NH). 1085 (vCCI + 8CH)no plano;
702 3(OH) (H20).

-Raman (1024 coad., 15 mW, ecm™): 3353 v.s(NH); - vy(NH>); 3068 - 2964 v(CH); 2869
v(CH2); 1579 v(CC+ CN); 1224 v(R2NH); 1081 (vCCI + 8CH )no plano-

- UV-VIS (nm, DMSO)(g, M'.em™)(2,5x105 mol.L"): 336 (n-n*) (22248).

-RMN (‘H, 500 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): § 8,36 [d, 1H, >J = 5,0 Hz, H(2)]; 8,26 [d, 1H, *J =
9,0 Hz, H(5)]; 7,77 [d, 1H, *J = 2,2 Hz, H(8)]; 7,50 [s, 1H, H(11)]; 7,42 [dd, 1H,*/=9,0 Hz ¢
%J=2,2 Hz , H(6)]; 6,33 [d, 1H, °J = 5,5 Hz, H(3)]; 3,31 [t, 2H, *J = 7,9 Hz, H(12)]; 2,66 [t,
2H, °J = 6,6 Hz, H(14)]; 1,72 [t, 2H, *J = 6,7 Hz, H(13)].

-RMN (*C, 125 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): § 152,0 [C(2)]; 150,2 [C(4)]; 149,1 [C(9)]; 133,4
[C(N)]; 127,5 [C(8)]; 124,0 [C(5)/C(6)]; 117,5 [C(10)]; 98,6 [C(3)]; 40,7 [C(12)]; 40,0 [C(14)
— encoberto pelo solvente]; 31,2 [C(13)].

-RMN (N, HMBC, DMSO-dj): § 266,22 [N(1)]; 84,03 [N(11)]; 18,28 [N(15)].

-CHN [Exp.(Calc.)] (%): 57,70 (56,80); 6,14 (6,36); 16,00 (16,56).

Figura 18 - Estrutura molecular da N’-(7-cloroquinolin-4-il)butano-1,4-diamina diidratada

(4,7-ACQ1,4)

-Formula molecular: C3H>0CIN3O.. (11) (12) (14) NH (16)
AN T2

HN
-Massa molar: 285,77 g.mol. (5) (13) (15)
) . s (6) 102 3)
-Caracteristicas fisicas: Solido branco. *2H,0
= (2)
) o CI-II~""To"N
-FF: 120-122 °C. ® )
- Rendimento: 75%.
-R¢= 0,2 (Eluente: CH>Clo/MeOH, (90:10). Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Revelador: luz UV.

-IV (256 coad., em™): 3360 vas(NH2) ;

3345 v(NHa); 3057 - 2933 v(CH); 2849 v(CHa);

1578 W(CC+ CN); 1221 v(RsNH), 1075 (vCCl + 8CH)uo ptano; 691 S(OH) (H:0).
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-Raman (1024 coad., 10 mW, em™): 3365 va(NHa); 3345 vy(NH>); 3070 - 2958 v(CH); 2854
v(CHa); 1579 v(CC + CN); 1226 v(R2NH), 1080 (vCCI + §CH)no plano-

- UV-VIS (nm, DMSO)(g, M'.em™)(2,5x10° mol.LY): 336 (n-n*) (17446).

-RMN ('H, 500 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): & 8,37 [d, 1H, *J = 5,4 Hz, H(2)]; 8,26 [d, 1H, 3J =
9,0 Hz, H(5)]; 7,96 [d, 1H, *J = 2,0 Hz, H(8)]; 7,42 [dd, 1H, *J=9,0 Hz ¢ *J=2,2 Hz , H(6)];
7,37 [s, 1H, H(11)]; 6,44 [d, 1H, *J = 5,5 Hz, H(3)]; 3,24 [t, 2H, °J = 7,0 Hz, H(12)]; 2,57 [t,
2H, 3J = 6,9 Hz, H(15)]; 1,72 [q, 2H, *J = 7,4 Hz, H(13)]; 1,45 [q, 2H, *J = 7,2 Hz, H(14)].
-RMN (*C, 125 MHz, DMSO-ds) d(ppm): & 152,0 [C(2)]; 150,3 [C(4)]; 149,1 [C(9)]; 133,5
[C(D]; 127,5 [C(8)]; 124,2 [C(5)]; 124,1 [C(6)]; 117,5 [C(10)]; 98,7 [C(3)]; 42,5 [C(12)]; 41,4
[C(15)]; 30,8 [C(13)]; 25,4 [C(14)].

-RMN ("N, HMBC, DMSO-ds): & 271,80 [N(1)]; 70,83 [N(11)]; 14,90 [N(16)].

-CHN [Exp.(Calc.)] (%): 54,21 (54,64); 7,31 (7,05); 14,04 (14,70).

Figura 19 - Estrutura molecular da N’-(7-cloroquinolin-4-il)benzeno-1,2-diamina

(4,7-ACQofen)

-Formula molecular: C;sH>CIN;3. (14)

H,N 5)
-Massa molar: 269,75 g.mol™. (11;@
-Caracteristicas fisicas: Solido vermelho cristalino. HN {12){17) (19)

-FF: 208-210 °C.

- Rendimento: 64%.

_IV (256 coad., cm™): 3304 vy(NHa); 3204 vy(NHa);
3054 - 2960 v(CH); 1607 v(NH2)bend; Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
1565 v(CC + CN); 1245 v(RsNH); 1102 (VCCI + 8CH)no plano-

- UV-VIS (nm, DMSO)(g, M'.em™)(2,5x105 mol.L"): 337 (n-n*) (23815).

“RMN ('H, 500 MHz, DMSO-ds) d(ppm): & 8,64 [s, 1H, H(11)]; 8,43 [d, 1H, J = 8,9 Hz,
H(5); 8,31 [d, 1H, J = 5,4 Hz, H(2)]; 7,84 [d, 1H, J = 2,3 Hz, H(8)]; 7,50 [dd, 1H, J = 9,0 Hz
eJ=22Hz,H(6)]; 7,06 [td, 1H, J=8,0 Hze J=1,0 Hz, H(15)]; 7,03 [dd, 1H, J=8,5 Hz e J
= 1,2 Hz, H(17)]; 6,84 [dd, 1H, J=8,1 Hz ¢ J= 1,2 Hz, H(14)]; 6,64 [td, 1H, J=7,5 Hz ¢ J =
1,2 Hz, H(16)]; 6,10 [d, 1H, J = 5,4 Hz, H(3)]: 4,90 [s, 2H, H(13a)].

_RMN (°C, 125 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): 5 152,1 [C(2)]; 150,0 [C(4)]; 149,4 [C(9)]; 145,1
[C(13)]; 134,2 [C(7)]; 128,5 [C(15)]; 128,1 [C(17)]; 127,6 [C(8)]; 125,1 [C(5)]; 124.9 [C(6)];
123,7 [C(12)]; 118,2 [C(10)]; 117,2 [C(14)]; 116,1 [C(16)]; 101,4 [C(3)].
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-CHN [Exp.(Calc.)](%): 66,49 (66,79); 4,77 (4,48); 15,47 (15,58).
Figura 20 — Estrutura molecular da 2,2’-bipiridina (bpy)

-Formula molecular: CioHsNo. ®) ®) _
-Massa molar: 156,19 g.mol . (@) M
-Caracteristicas fisicas: Solido cristalino incolor. (3')_N(2') N
-FF: 70-73 °C. Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
-IV (256 coad., cm™): 1576 - 1556 v(CC + CN).

-Raman (1024 coad., 10 mW, cm™): 1579 v(CC + CN).

- UV-VIS (nm, DMSO)(g, M'.em™)(2,5x10"5 mol.L™): -.

_RMN (‘H, 500 MHz, DMSO-ds) d(ppm): & 7,44 [m, 1H, CHarom, H(4)]; 7,94 [td, 1H, CHarom,
H(5), J = 7,9 Hz, H(5)"/H(4)’ /H(6)"; J = 1,6 Hz, H(5)"/H(3)’]; 8,38 [d, 1H, CHarom, H(3), J =
7,9Hz, H(3)’/H(4)’]; 8,68 [d, 1H, CHarom, H(6)’, J = 4,3 Hz, H(6)"/H(5)’].

-RMN (C, 125 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): 5 120,61 [C(6)’]; 124,37 [C(4)’]; 137,90 [C(5)’];
149,42 [C(3)’]; 155,33 [C(1)’].

_RMN ("N, HMBC, DMSO-ds): 305,07 [N(2)’].

Figura 21 - Estrutura molecular da Trifenilfosfina (PPh3)

-Formula molecular: CigHisP.

-Massa molar: 262,29 g.mol .

O

-Caracteristicas fisicas: Solido policristalino branco. (2"

_FF: 79-81 °C. ©/ (@ )
LIV (256 coad., cm™): 3063 - 3049 v(CH); 1473 v(PPhs). @)

-Raman (1024 coad., 10 mW, cm™): 3049 v(CH); Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
1477 v(PPh3).

- UV-VIS (nm, DMSO)(g, M'.em™)(2,5x10°5 mol.L1): -.

-RMN (*H, 500 MHz, DMSO-ds) 3(ppm): § 7,23 [m, 6H, CHarom, H(2")]; 7,39 [m, 9H, CHarom,
H(3"); HA™]

-RMN (*C, 125 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): 5 128,78 [d, 6C, CHarom, C(3’); J = 6,9 hz,
C(3°7);P]; 129,00 [s, 3C, CHarom, C(4°)]; 133,26 [d, 6C, CHarom, C(2"); J = 19,5 hz, C(2”");P];
149,42 [d, 6C, CHarom, C(17); J= 11,3 hz, C(1");P].
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C'P{'H}, 202 MHz, DMSO-ds): -6,76 [P].

4.1.1 Espectroscopia de absor¢do vibracional na regido do Infravermelho e espalhamento

cloro-4

Raman

Os espectros na regido do infravermelho (IV) e espalhamento Raman dos ligantes 7-

-aminoquinolinicos em comparacdo com o0s respectivos espectros da 4,7-

dicloroquinolina (4,7-DCQ) livre encontram-se nas Figura 22 e Figura 23, respectivamente.

Figura 22 - Espectros de absor¢do vibracional na regido do Infravermelho dos ligantes 7-

cloro-4-aminoquinolinicos em comparag@o ao espectro IV da 4,7-dicloroquinolina livre (256

Transmitancia (u. a.)

coad.).
—4,7-DCQ
*
—4,7-ACQ1,2 *
-
* * *Jm*r

*

— 4,7-ACQ1,3

—— 4,7-ACQofen

4000 3750 3500 3250 3000 2750 2500 2250 2000 1750 1500 1250 1000 750

Numero de onda (cm-1)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Nos espectros de absor¢do vibracional no IV e espalhamento Raman dos ligantes

observam-se bandas na regido de 3360 e 3204 cm™! referentes aos estiramentos v.s(NHa) (*) e

vs(NH2) (*) respectivamente, e bandas entre 3057 e 2933 cm! atribuidas aos estiramentos
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vs(CH) aromatico (*), indicando a formagdo do composto desejado, uma vez que o precursor
4,7-DCQ ndo possui grupos aminicos em sua estrutura e ¢ possivel verificar a permanéncia do
anel quinolinico nos compostos obtidos devido a presenca da banda referente ao estiramento
v(C=N) aromético (¥), na regido de 1580 cm™ a 1565 cm!. Em relagdo aos espectros dos
ligantes 4,7-ACQ1,2; 4,7-ACQ1,3 e 4,7-ACQ1,4; podemos observar ainda uma banda atribuida

ao estiramento vV(CHz) (*) entre 2864 e 2849 cm™! referente a diaminas alifaticas.

Figura 23 - Espectros de espalhamento Raman dos ligantes 7-cloro-4-aminoquinolinicos em

comparacdo ao espectro de espalhamento Raman da 4,7-dicloroquinolina livre (1024 coad.,

—4,7-ACQ1,2 *
M
* %

*

- 4,7-oc% ﬂb

4000 3750 3500 3250 3000 2750 2500 2250 2000 1750 1500 1250 1000 750
Numero de onda (cm-)

15 mW).
*
—4,7-ACQ1,4
o M
*
s
=]
=4
©
S
S —47-ACQ1,3 *
(]
E * n X LA“MA/*\/\/V./L/J\
[72]
c
[¢}]
5
W
w

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Também se nota a presenga da banda referente ao estiramento assimétrico C-N-C (*) na
regido de 1230 cm™ atribuida a aminas secundérias com caréter aromético (SMITH, 2019). Por
fim, a permanéncia da banda na regido de 1075 cm™ atribuida ao estiramento v(C-Cl) (¥) indica
o ataque seletivo ao cloreto na posicdo 4- em relacdo a quinolina, que sugere de fato a formacao

do composto de interesse (ANTINARELLI et al., 2012; FERNANDES et al., 2016).
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Para os compostos 4,7-ACQ1,3 e 4,7-ACQ1,4 ¢ possivel notar a presenca de bandas
atribuidas a deformacgdo angular do tipo tesoura 6(OH)(*) caracteristica da molécula de agua
em torno de 700 cm™ (PALENCIA, 2018), evidenciando a presenga de moléculas de dgua de
hidratagdo em suas estruturas. Medidas de espalhamento Raman para o composto 4,7-ACQofen

ndo foram possiveis devido a sua alta fluorescéncia.

4.1.2 Espectroscopia de absorcdo eletronica na regido do UV-VIS

Os espectros eletronicos dos ligantes, Figura 24, apresentam uma banda intensa centrada
em 336 nm, atribuida a transicdo m-m *, referente ao grupo haleto de arila e quinolina
pertencentes aos ligantes (CORREIA et al., 2015). Os valores de absortividade molar, €, foram
obtidos através de curvas de calibrag@o e interpretadas utilizando a equacdo de Lambert-Beer,

Equacio 1 - APENDICE 1.

Figura 24 - Espectros UV-VIS dos ligantes 7-cloro-4-aminoquinolinicos (2,5x107> mol.L!)

em DMSO.
1,0
0,8- —4,7-ACQ1,2
| —4,7-ACQ1,3
0,6 —4,7-ACQ1,4

—— 4,7-ACQofen

Absorbancia

0,4-

0,2 -

0;0_ — T T T T T T T T T T 1
275 300 325 350 375 400 425 450 475 500
Comprimento de onda (nm)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
4.1.3 Ressonancia magnética nuclear de 'H e *C
Para a atribuicdo dos deslocamentos dos sinais referentes aos hidrogénios dos ligantes,

presentes em seus respectivos espectros de RMN de 'H, apresentados na Figura 25, foram

utilizadas as atribui¢des feitas para os espectros de RMN 'H da 4,7-dicloroquinolina.
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Devido ao efeito indutivo ativador caracteristico de grupos aminicos, nota-se uma
alterac@o significativa no deslocamento quimico dos hidrogénios quinolinicos, que estavam
presentes na regido de 7,6 a 9,0 ppm e ap0s a reag@o passam para a regido entre 6,0 a 8,5 ppm,
uma vez que o grupo substituinte incorpora densidade eletronica ao anel aromatico, blindando
os hidrogénios H(2), H(5), H(6), H(8) e, especialmente, o hidrogénio H(3), na posi¢do orto em

relagdo ao substituinte.

Figura 25 - Espectros de RMN de 'H dos ligantes 7-cloro-4-aminoquinolinicos em

comparacio com o espectro de RMN de 'H da 4,7-dicloroquinolina livre (500 MHz, DMSO-

ds).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Vale destacar, ainda, a alteragdo significativa do ambiente quimico para os hidrogénios
de moléculas de agua, avaliada através dos diferentes deslocamentos observados nos espectros
de ressonancia magnética nuclear de 'H. A disparidade dos deslocamentos pode ser explicada
pelas diferentes interagdes e ligagdes de hidrogénio entre ligantes e moléculas de 4gua, uma vez
que, as cadeias laterais das moléculas 7-cloro-4-aminoquinolinicas propiciam conformacdes
estruturais especificas provindas de seus respectivos grupos espagadores.

A presenga de sinais na regido de 1,3 a 3,0 ppm, indica a formacgdo do composto
desejado, uma vez que, apds a substituicdo nucleofilica aromatica, a poliamina ndo possui
simetria, desdobrando por consequéncia, os sinais referentes aos respectivos hidrogénios
alifaticos, exceto ao 4,7-ACQofen, uma vez que os sinais se apresentam na regido de
hidrogénios aromaticos. Salienta-se a presenga de sinais largos, designados aos hidrogénios dos
grupos NH e NH> (SOUZA et al., 2017), sinais intensos referentes a agua de cristalizag¢@o e/ou
residual do solvente deuterado entre 3,20 e 3,50 ppm para todos os compostos, sinais, singletos,
caracteristicos de diclorometano residual na regido de 5,75 ppm para os ligantes 4,7-ACQ1,2 e
4,7-ACQ1,4, e por fim, para o composto 4,7-ACQofen a presenga de etanol residual com sinal,
tripleto, em torno de 1,06 ppm (FULMER et al., 2010).

Para a atribuicdo dos deslocamentos dos sinais referentes aos carbonos dos ligantes,
presentes em seus respectivos espectros de RMN de 3C, apresentados na Figura 26, foram
utilizadas as atribuigdes feitas para os espectros de RMN '*C da 4,7-dicloroquinolina.

Novamente, devido ao efeito indutivo ativador do grupo aminico, nota-se uma alteragio
significativa no ambiente quimico dos carbonos quinolinicos, ocorrendo o deslocamento dos
carbonos 3, 6, 8 e 10 para regides mais blindadas do espectro e a desblindagem do C(4) devido
a amina secundaria diretamente ligada a este carbono (SOUZA, 2017).

A presenga de sinais na regido de 14 a 45 ppm indica a formag@o do composto desejado,
uma vez que, apds a substituicdo nucleofilica aromatica, a poliamina se torna assimétrica,
desdobrando assim, os sinais referentes as respectivas cadeias alifaticas, exceto para o 4,7-
ACQofen, uma vez que os sinais se apresentam na regido de carbonos aromadticos. As
atribuicdes foram feitas utilizando como base mapas de contorno COSY, HSQC e HMBC {!3C,
'H} e {"*N, 'H} presentes na secio APENDICE 1.
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Figura 26 - Espectros de RMN de '*C dos ligantes 7-cloro-4-aminoquinolinicos em

comparacio com o espectro de RMN de '*C da 4,7-dicloroquinolina livre (125 MHz, DMSO-

ds).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
4.1.4 Difragao de raios X

O composto 4,7-ACQofen cristaliza-se em um sistema ortorrombico e grupo espacial
Iba2. O monocristal vermelho foi analisado via difra¢do de raios X por monocristal. A seguir,
encontram-se a Tabela 1 e Figura 27, na qual sdo apresentados os dados cristalograficos e

estatisticos de refinamento dos ligantes e representagdo da unidade assimétrica do composto

4,7-ACQofen.
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Figura 27 — Representagdo da unidade assimétrica da estrutura cristalina do composto 4,7-

ACQofen.
Qofen (16) (15)

cl(2)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Ja o composto 4,7-ACQ1,2 cristaliza-se em um sistema monoclinico e grupo espacial
P2;/c. O material policristalino foi analisado por difracdo de raios X por policristais e, através
da indexacdo da fase cristalina pelo programa TOPAS, os parametros cristalinos foram
determinados (COELHO, 2003; TOPAS, 2005). Apesar da indexagdo evidenciar os dados
cristalograficos, a estrutura cristalina ainda ndo pode ser determinada, uma vez que o 4,7-ACQ

1,2 possui baixo fator de espalhamento de raios X, Figura 111.

Tabela 1 - Dados cristalograficos dos compostos 4,7-ACQ1,2 e 4,7-ACQofen.

4,7-ACQ1,2 4,7-ACQofen
Formula empirica C11H12CIN3 Ci5H12CIN3
Massa molecular (g.mol™!) 221,68 269,75
Sistema cristalino Monoclinico Ortorrémbico
T(K) 298 298
Comprimento de onda (A/A) 1,5418 1,5418
Grupo espacial P2/c Iba2
a (A) 8,44(1) 23,0375(4)
b (A) 17,28(1) 13,0643(3)
c(A) 7,24(6) 8,9821(2)
a (°) 90 90
B (°) 87,4401(4) 90

v (©) 90 90
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V (&%) 1056,0(4) 2703,33(10)
Z 4 12
dearc (g.cm™) - 1,32(0)
p (mm1) - 2,38
Numero de parametros - 173
R1/wR2/GOF - 0,0762/0,2264/1,072

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

O composto 4,7-ACQofen apresenta em sua unidade assimétrica uma unica molécula, e
sua estrutura supramolecular ¢ organizada através de ligagdes de hidrogénio entre o nitrogénio
N(1) quinolinico e o hidrogénio H(11) com distancia de ligagdo de 2,1(7) A, ao longo do eixo
b, entre o nitrogénio N(13) e hidrogénio H(13a) com distancia de ligacdo de 3,0(5) A, ao longo
do eixo a, e uma ligagdo nio usual entre N(1) e H(5) com 2,7(4) A, expandindo-se ao longo do
eixo b. Devemos destacar a presencga de interagdes do tipo n-m , ao longo do eixo c, sendo estas
com interagdo de 3,79(1) A e 4,25(9) A (MARTINEZ; IVERSON, 2012). As interagdes

supramoleculares e cela unitaria estdo ilustradas na Figura 28.

Figura 28 — Representacdo bidimensional das interagdes supramoleculares (a), (b) (c) e cela

unitaria (d) da estrutura cristalina do composto 4,7-ACQofen.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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4.2 CARACTERIZACAO DO COMPLEXO DE Cu(Il) COM LIGANTE 7-CLORO-
QUINOLINICO

Abaixo sdo apresentados os resultados referentes a caracterizagdo do complexo bis(4,7-
dicloroquinolina) dinitratocobre(Il) (Cu-4,7DCQ), Figura 29, bem como sua comparagdo aos

dados espectroscopicos do ligante 4,7-DCQ.

Figura 29 - Estrutura molecular do complexo bis-(4,7-dicloroquinolina) dinitratocobre(II)

(Cu-4,7DCQ)
Cl
-Férmula molecular: [Cu(NO3)2(CoHsCIoN)2]. m
-Massa molar: 583,653 g.mol. ol | N7
-Caracteristicas fisicas: Solido roxo. O:N:O“"'c‘u wO<p-0

-FD: 210-212 °C _N cl

- Rendimento: 53%. LTD

-IV (em™): 1572 v(CC + CN); 1275 vas(NO5");

1086 (VCCL + 8CH)no plano. Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
-Raman (cm™): 1587 v(CC + CN); 1089 (VCCI. + CH)no plano,

1020 vs(NO3); 489 v(Cu-0); 206 v(Cu-N).

-CHN [Exp.(Calc.)](%) : 37,02 (37,04); 1,71 (1,73); 7,49 (7,60).

-Condutividade (uS/cm, DMSO, 1x10° mol.L!): 73,48 £ 0,6.

4.2.1 Espectroscopia de absor¢do vibracional na regido do Infravermelho e espalhamento

Raman

Em comparagdo ao espectro IV do ligante livre e 4,7-DCQ; Figura 30, ¢ possivel notar
o deslocamento da banda atribuida ao v(CN) aromético (*), na regido de 1610 a 1570 cm™. A
modifica¢do no deslocamento da banda atribuida ao grupo quinolinico para o composto Cu-
4,7DCQ indica a coordenagdo do ligante ao centro metalico, uma vez que os estiramentos
vinculados as ligacdes contendo nitrogénio deslocarem-se, apontando a ligagdo do par de
elétrons livres ao metal e, por consequéncia, afetando a for¢a de ligacdo entre nitrogénio e

carbono (KARAAGAC et al., 2016; SILVERSTEIN, WEBSTER, KIEMLE, 2006).
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Figura 30 — Espectros de absor¢ao vibracional na regido do Infravermelho do complexo Cu-

4,7DCQ em comparag¢do ao espectro IV do ligante 4,7-dicloroquinolina livre (256 coad.).

— 4,7-DCQ

— Cu-4,7DCQ
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— T T — T T T
3500 3250 3000 2750 2500 2250 2000 1750 1500 1250 1000 750 500

Namero de onda (cm™)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Também se nota a presenca da banda referente ao estiramento vas(NO37)(*) na regido de 1275

I atribuida ao fon nitrato coordenado ao centro metalico (MARY et al, 2008;

cm’
PODUNAVAC-KUZMANOVIC; CVETKOVIC; VOJINOVIC, 2004). Por fim, o
deslocamento da banda na regido de 1080-1070 cm™ atribuida ao estiramento v(C-Cl) (¥),
indica a alteracdo na distribuig¢@o eletronica no nucleo quinolinico, derivada da complexacéo

com o Cu(Il). A Tabela 2 apresenta os valores de deslocamentos no espectro IV do complexo

Cu-4,7DCQ e do espectro 1V do ligante 4,7-DCQ.

Tabela 2 - Comparacio de deslocamentos (cm™) das principais bandas na regido do

Infravermelho do composto Cu-4,7DCQ e seu respectivo ligante.

Cu-4,7DCQ 4,7-DCQ A

1572 1606 -34 v(CC + CN)
1275 - - v(NOz?)
1086 1072 14 (vCCH8CH)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Assim como nos espectros na regido do Infravermelho, € possivel observar nos espectros
de espalhamento Raman, Figura 31, deslocamentos das bandas atribuidas aos estiramentos
V(CN) aromatico (*) e v(C-Cl) (*), corroborando os resultados apresentados na Figura 30, além
do surgimento de bandas intensas na regido de 1045 a 1034 cm™ atribuidas ao estiramento

vs(NO3") (*) (AGUIRRE; GUTIERREZ; GIRALDO, 2011).

Figura 31 - Espectros Raman do complexo Cu-4,7DCQ em comparagdo ao espectro Raman

do ligante 4,7-dicloroquinolina livre (1024 coad., 15 mW).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Devido a complexacdo, observa-se nos espectros Raman, Figura 32, o surgimento de
bandas em 489 cm™ e 206 cm™!, atribuidas, respectivamente, aos estiramentos v(Cu-O) (¥) e
v(Cu-N) (*) para o complexo Cu-4,7DCQ; corroborando a coordenacdo do ligante 4,7-
dicloroquinolinico e ion nitrato ao ion cobre(Il) (YUAN et al., 2005; NAKAMOTO, 2009;
ELWELL et al., 2017, SHARMA et al., 2019; MORZYK-OCIEPA et al., 2019). A Tabela 3
apresenta a variagdo dos valores de deslocamentos de espalhamento Raman observados nos

espectros Raman do complexo Cu-4,7DCQ e do ligante 4,7-DCQ.
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Figura 32 - Espectros Raman do complexo Cu-4,7DCQ em comparagdo ao espectro Raman

do ligante 4,7-DCQ livre de 1000 a 50 cm™ (1024 coad., 15 mW).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 3 - Comparagio de deslocamentos (cm™) do espalhamento Raman do composto Cu-

4,7DCQ e seu respectivo ligante.

Cu-4,7DCQ 4,7-DCQ A

1575 1610 35 wCC+CN)
1089 1074 15 (vCCHSCH)
1020 - - v(NO3)
489 - - v(Cu-0)
206 - - v(Cu-N)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.2.2 Espectroscopia de absorcao eletronica na regido do UV-VIS

O espectro eletronico do complexo Cu-4,7DCQ em comparagdo ao espectro eletronico
do ligante 4,7-DCQ, Figura 33, apresentam uma banda intensa em torno de 309 e 323 nm,
atribuidas a transi¢do m-m*, referente aos grupos haleto de arila e quinolina, pertencentes ao

ligante.
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Figura 33 - Espectros UV-VIS do complexo Cu-4,7DCQ (2,5x10”° mol.L") em comparagdo
ao espectro UV-VIS do ligante 4,7-dicloroquinolinico (2,5x107° mol.L™!) em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Ao compararmos os espectros complexo-ligante, para o complexo Cu-4,7DCQ
observamos uma inversao na absortividade molar das bandas de 309 e 323 nm em relagdo ao
ligante 4,7-DCQ); foi observado hipercromismo para a transi¢do em 309 nm e hipocromismo
em 323 nm, sendo a coordenag@o ao ion metalico o fator determinante para essa alteragdo (ALI
et al., 2020; JAMALI; TAVAKOLI; NAZHAD DOLATABADI, 2012). Dados como,
deslocamentos e atribui¢des das transi¢des eletronicas no UV-VIS dos compostos Cu-4,7DCQ

e 4,7-DCQ estao expostos na Tabela 4.

Tabela 4 - Comparagio de deslocamentos e atribui¢des das transi¢des eletronicas no UV-VIS

dos compostos Cu-4,7DCQ e 4,7-DCQ. (2,5x10 mol.L") em DMSO.

Comprimento de onda (nm) (g, M'.cm™) Atribuicao
Cu-4,7DCQ 309 (8251) /323 (7299) (m - m*)
4,7-DCQ 309 (7441) / 323 (7952) (t - m*)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Para solugdes mais concentradas, € possivel avaliar transi¢des d-d na estrutura eletronica
do ion metalico, expostas na Figura 34. Onde para o complexo Cu-4,7DCQ ha o surgimento de
duas bandas, uma de menor intensidade em 455 nm e uma de maior intensidade em 836 nm,
podendo ser associadas a formagdo de complexos com geometria quadrado-plano (STANILA
et al., 2007). A modificagdo do modo de coordenagdo do ion nitrato em solugdo de DMSO esta
associado a polaridade e poder de coordenacdo desse solvente. Dados como deslocamentos e
atribuigdes das transigdes eletronicas no UV-VIS do composto Cu-4,7DCQ estdo expostos na

Tabela 5.

Figura 34 - Espectro UV-VIS do complexo Cu-4,7DCQ (1x10~ mol.L"") em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 5 - Atribuigdes das transig¢des eletronicas no espectro UV-VIS do composto Cu-

4,7DCQ (1,0x10? mol.L") em DMSO.

Comprimento de onda (nm) (e, M'.cm™) Atribuicio

Cu-4,7DCQ 456 (11) /837 (28) (d-d)
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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4.2.3 Difragao de raios X

O composto Cu-4,7DCQ cristaliza-se em um sistema ortorrombico ¢ grupo espacial
Pca2;. O monocristal roxo foi analisado via difragdo de raios X por monocristal. A seguir,
encontram-se a representacdo de sua unidade assimétrica, Figura 35, e Tabela 6, na qual sdo
apresentados os dados cristalograficos e estatisticos de refinamento do composto de

coordenagio.

Figura 35 — Representagdo da unidade assimétrica (a) e cela unitaria (b) da estrutura cristalina

do composto Cu-4,7DCQ.

(a) (b)

Oy

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

O composto Cu-4,7DCQ possui uma unidade assimétrica descrita pelo ion Cu(Il), dois
ions nitrato e duas moléculas de 4,7-dicloroquinolina. A estrutura é caracterizada como um
complexo discreto, apresentando um centro de inversdo, i, no centro metalico sendo a
geometria que melhor descreve o poliedro gerado pelas ligagdes entre os ligantes e cobre, ¢
octaedro distorcido. A Tabela 7 expde valores de distancia e angulos de ligagdo relevantes deste
composto.

Tabela 6 - Dados cristalograficos do composto Cu-4,7DCQ.

Cu-4,7DCQ
Férmula empirica CuCi3H10Cl4N4Os
Massa molecular (g.mol™) 583,653
Sistema cristalino Ortorrémbico

Grupo espacial Pca2;




a(A)
b (A)
¢ (A)

V (A3

Z

dcalc (g.cm-s)
pu (mm™)

Numero de parametros

R1/wR2/GOF

13,855(1)
5,8908(0)
25,4729(4)
800,02(8)
4
1,86(5)
6,65(1)
298
0,0590/0,1692/1,044

Fonte: Elaborado pelo autor (202

Tabela 7 - Distancias e angulos de ligagdo selecionados do composto Cu-4,7DCQ.

2).

Distancias (A)

Angulos (°)

Cu-N(1)
Cu-N(1)’
Cu-Oiitr)
Cu-Oiit2)
Cu-Onicr)’
Cu-Onie2)’

2,01(0)
2,00(9)
1,99(6)
2,48(9)
1,97(5)
2,48(2)

N(1)-Cu-N(1)’
N(1)-Cu- Oty
N(1)-Cu- Onit2)
N(1)-Cu- Onitry’
N(1)-Cu- Onit2y’
N(1)’-Cu- Onitqr)
N(1)’-Cu- Onit2)
N()’-Cu- Onit1y’
N(1)’-Cu- Onit2)’
Onit(1)-Cu- Onig(1)’
Ohit(1)-Cu- Onit2)’
Onit(1)-Cu- Onit(2)
Ohit2)-Cu- Onit2)’
Ohit2)-Cu- Onier)’
Ohit(1y’-Cu- Onit2)’

179,3(9)
87,7(9)
87,2(0)
92,2(9)
93,3(1)
92,2(8)
92,3(3)
87,6(4)
87,1(5)

179,9(1)

123,5(0)
56,3(5)

179,4(6)

123,6(1)
56,5(4)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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A Figura 36 apresenta as interagdes que estabilizam a estrutura supramolecular do

composto Cu-4,7DCQ.
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Figura 36 — Representagdo bidimensional das interagdes supramoleculares (a) e (b) do

composto Cu-4,7DCQ.

(@)

(b)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Organizada através de ligacdes de hidrogénio ndo usuais entre os oxigénios do ion
nitrato, Oni2), € 0 hidrogénios H(2) e H(8) com distancias de ligagdo de 2,55(9) A ¢ 2,62(2) A
ao longo do eixo b, respectivamente. Também ¢ possivel verificar ligagdes entre Onir3) € H(3)
com distancias de ligacdo de 2,41(4) A ao longo do eixo a.

Destacamos também ligacdes de hidrogénio ndo usuais entre Cl(1) e H(6)’ com
distancia de ligagdo de 2,89(5) A, e CI(1)’ e H(6) com distancia de ligagdo de 3,13(5) A,
expandindo-se ao longo do eixo c. Interagdes do tipo m-m, ao longo do eixo b, também
contribuem para a estabilizagdo do arranjo cristalino, sendo estas do tipo paralelo deslocado,
com 3,83(9) A (MARTINEZ; IVERSON, 2012). As interagdes supramoleculares e cela

unitaria estdo ilustradas na Figura 37.
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Figura 37 — Representagdo bidimensional das interagdes supramoleculares (a) e (b) do

composto Cu-4,7DCQ.

(@)

(b)

(=]

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.2.4 Condutividade molar

Os valores de condutividade molar ao longo do tempo para o complexo sdo coerentes
com a férmula molecular, apresentando valores para a proporgdo 1:2 (Cu*:NOs") (VELHO,
2006). Vale ressaltar que a escolha do solvente dimetilsulféxido, DMSO, deve-se a metodologia
utilizada nos testes bioldgicos, mantendo-se assim, a coeréncia do comportamento quimico,
fisico-quimico e bioldgico. Uma vez que o DMSO possui alto poder coordenante, a estrutura
do Cu-4,7DCQ ¢ alterada, gerando um novo composto de coordenagao, podendo ou ndo possuir
moléculas de DMSO ligadas ao centro de metalico. Desse modo, a forma de coordenagdo do

ion nitrato pode ter sido alterada durante a formacéo da nova espécie em solucdo.
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A Tabela § apresenta a condutividade do composto de coordenagio solubilizados de
DMSO ao longo do tempo, os resultados indicam que o complexo em DMSO se mantem estavel
durante o intervalo de 24h, tendo pequenas variagdes ao decorrer das medidas, porém sem

modificagdes significativas para a alteracdo do nimero de coordenagdo do centro metalico.

Tabela 8 — Variagdo da condutividade (uS.cm™) em relagio ao tempo para o complexo Cu-

4,7DCQ. (1,0x10- mol.L"!, DMSO)

Oh 2h 4h 6h 24h
Cu-4,7DCQ 65,1 £ 0,6 64,1 £ 0,6 63,4+ 0,6 63,3+0,6 60,1 +0,3
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.3 CARACTERIZACAO DOS COMPLEXOS DE Cu(Il) COM LIGANTES 7-CLORO-4-
AMINOQUINOLINICOS

Abaixo s3o apresentados os resultados referentes a caracterizagdo dos complexos de
Cu(Il) com ligantes 7-cloro-4-aminoquinolinicos, bem como suas comparagdes aos dados

espectroscopicos dos ligantes 7-cloro-4-aminoquinolinicos livres.

Figura 38 - Estrutura molecular do polimero Di-u-[N'-(7-cloroquinolin-4-il)etano-1,2-
diamino]-1x'N', 1! N2, 1! NV, 1! N* - (dihidroxo)-(dinitrato)-dicobre(II)
(Cu-4,7ACQ1,2)

-Formula molecular: [Cux(OH)2(NO3)2(C11H12CIN3)2 5. e NG,
-Massa molar: 728,45 g.mol . a N \/Cu\o
-Caracteristicas fisicas: Solido azul. SR\CU A <\—NZ : (:
-FD: 140-142 °C. g

ONO,

- Rendimento: 62%. e

-1V (em™): 3233 vy(NH>); 3144 v(R,NH); Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
1593 v(CC+ CN); 1334 v4(NO3);

1258 v(RaNH); 1055 (vCCI. + 3CH)no plano; 1045 vs(NO37); 955 6(OH).

-Raman (em™): 1585 v(CC + CN); 1257 v(RoNH); 1047 v¢(NO3Y); 495 v(Cu-O); 287 v(Cu-

N).
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_CHN [Exp.(Calc.)|(%) : 36,49 (36,27); 3,85 (3,60); 15,97 (15,38).
-Condutividade (uS/cm, DMSO, 1x10- mol.L1): 26,88 + 4.

Di-p-[N'-(7-cloroquinolin-4-il)propano-1,3-diamino]- 11! N!, 1! N2, 1! NV, 1! N*-
(dihidroxo)-(dinitrato)-dicobre(Il) mono-hidratado (Cu-4,7ACQ1,3)

-Féormula molecular: [Cuz(OH)2(NO3)2(C12H14CIN3)2]. H20.

-Massa molar: 774,56 g.mol.

-Caracteristicas fisicas: Solido verde.

-FD: 154 -156 °C.

- Rendimento: 51%.

-IV (em™): 1580 v(CC+ CN); 1319 vas(NO5Y); 1255 v(R2NH), 1055 (vCCI + SCH)no plano; 1038
vs(NO3); 954 5(OH).

-Raman (cm™): 1589 v(CC + CN); 1251 v(R2NH), 1066 (VCC1 + 8CH)no plano; 1043 v¢(NO3").
-CHN [Exp.(Calc.)](%) : 37,91 (37,22); 4,05 (4,16); 14,02 (14,47).

-Condutividade (uS/cm, DMSO, 1x107 mol.L"): 53,88 + 0,2.

Di-p-[N'-(7-cloroquinolin-4-il)butano-1,4-diamino]-1k'N', 11! N?, 1! N, 1! N?'- (dihidroxo)-
(dinitrato)-dicobre(Il) di-hidratado (Cu-4,7ACQ1,4)

-Férmula molecular: [Cu(OH)2(NO3)2(C13H16CIN3)2].2H>0.

-Massa molar: 820,63 g.mol .

-Caracteristicas fisicas: Solido violeta.

-F.D: 184 -186 °C.

- Rendimento: 30%.

-IV (em™): 3379 va(NHa); 3288 vi(NH>); 3248 v(RoNH); 1582 v(CC + CN); 1334 v,s(NO5Y);
1269 v(R2NH); 1068 (VCClarom. + 8CHarom.)no plano; 1038 vs(NO37); 951 5(OH).

-Raman (cm™): 1587 v(CC + CN); 1268 v(R2NH). 1076 (VCC1 + SCH)no plano; 1045 vs(NO5");
503 v(Cu-0); 304 v(Cu-N).

- UV-VIS (nm, DMSO)(g, ML.em™): 262 (n-n*) (n-n*) (17196); 335 (n-*) (14449); 628 (d-
d) (168).

-CHN [Exp.(Calc.)](%) : 39,01 (39,80); 4,41 (4,37); 13,63 (14,28).
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-Condutividade (uS/cm, DMSO, 1x10- mol.L1): 46,55 + 1.

N'-(7-cloroquinolin-4-il)benzeno-1,2-diaminhidroxonitratocobre(Il) (Cu-4,7ACQofen)

-Férmula molecular: [Cu(CisH12CIN3)2]J(OH)(NO3).

-Massa molar: 682,02 g.mol .

-Caracteristicas fisicas: Solido violeta.

-FD: 205-207 °C.

- Rendimento: 64%.

-IV (em™): 1581 v(CC+ CN); 1337 vas(NO53"); 1273 v(RoNH); 1055 (vCCl + SCH)no plano; 1034
vs(NO37); 951 8(OH).

-CHN [Exp.(Calc.)](%) : 52,71 (52,83); 3,52 (3,69); 14,57 (14,38).

-Condutividade (uS/cm, DMSO, 1x10- mol.L1): 32,6 + 0,8.

4.3.1 Espectroscopia de absor¢do vibracional na regido do Infravermelho e espalhamento

Raman

Os espectros IV dos ligantes e dos respectivos complexos de Cu(Il) sdo apresentados na
Figura 39, onde € possivel notar o deslocamento de bandas atribuidas aos estiramentos v(NH2)
(*) e v(CN) aromatico (*), nas regides de 3388 a 3233 cm! e de 1593 a 1580 cm’,
respectivamente, com variagdes de 43 a -5 cm e 16 a -3 cm™!, respectivamente. Nos casos dos
compostos Cu-4,7ACQ1,3 e Cu-4,7ACQ1,4, a variagdo esta dentro do erro do equipamento (4
cm™!) para bandas atribuidas ao anel quinolinico, dificultando a observagédo da coordenagdo dos
ligantes ao centro metalico.

Ja a modificacdo nos deslocamentos das bandas atribuidas aos grupos aminicos e
quinolinicos para os compostos Cu-4,7ACQ1,2 e Cu-4,7ACQofen indicam a coordenacgio do
ligante ao centro metalico, uma vez que os estiramentos vinculados as ligagcdes contendo
nitrogénio deslocaram-se, apontando a ligacdo do par de elétrons livres ao metal e, por
consequéncia, afetando a forga de ligac@o entre nitrogénio e hidrogénio ou nitrogénio e carbono
(KARAAGAC et al., 2016; SILVERSTEIN, WEBSTER, KIEMLE, 2006). Também se nota a
presenca da banda referente ao estiramento va(NO3’)(¥) na regido de 1337-1319 cm™! atribuida
ao fon nitrato (MARY et al, 2008; PODUNAVAC-KUZMANOVIC; CVETKOVIC;
VOIJINOVIC, 2004).
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Figura 39 — Espectros de absorgao vibracional na regido do Infravermelho dos complexos de

Cu(Il) com 7-cloro-4-amonioquinolinas em comparagdo aos espectros das respectivas 7-cloro-

Transmitancia (u.a.)

4-aminoquinolinas livres (256 coad.).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Por fim, deslocamentos das bandas nas regides de 1273-1258 cm’!

atribuidas ao

estiramento v(R2NH) (¥) e 1068-1055 cm™! atribuidas ao estiramento v(C-Cl) (*), indicam a

alterac@o na distribuicdo eletronica no nlcleo quinolinico, derivada da complexagdo ao ion

Cu(Il). Além de uma banda de baixa intensidade atribuida ao estiramento (Cu-OH)(*) na regido

de 951 a 955 cm’! (AGUIRRE; GUTIERREZ; GIRALDO, 2011). Salienta-se a presenca de

duas bandas na regido de 2330 a 2360 cm™', no espectro do composto Cu-4,7ACQ1,2; atribuidas

ao didxido de carbono, CO> atmosférico. Também se nota a presenca da banda referente ao
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estiramento vas(NO3’)(¥) na regido de 1337-1319 cm™ atribuida ao ion nitrato (MARY et al.,
2008; PODUNAVAC-KUZMANOVIC; CVETKOVIC; VOJINOVIC, 2004). As Tabelas 9 e
10 apresentam os valores de deslocamentos observados nos espectros IV dos complexos de
Cu(Il) e seus respectivos ligantes.

Assim como nos espectros na regido do infravermelho, é possivel observar nos espectros
de espalhamento Raman, Figura 40, deslocamentos das bandas atribuidas aos estiramentos
vs(NH2) (*) e v(CN) aromatico (*), v(R2NH) (¥) e v(C-Cl) (*), corroborando os resultados
apresentados na Figura 41, além do surgimento de bandas intensas na regido de 1045 a 1034
cm’ atribuidos ao estiramento vs(NO3") (*) (AGUIRRE; GUTIERREZ; GIRALDO, 2011). As
Tabelas 11 e 12 apresentam os valores de deslocamentos observados nos espectros Raman dos

complexos de Cu(Il) e seus respectivos ligantes.

Figura 40 - Espectros Raman dos complexos de Cu(Il) com 7-cloro-4-aminoquinolinas em
comparagdo aos espectros Raman das respectivas 7-cloro-4-aminoquinolinas livres (1024

coad., 15 mW).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Devido a complexagdo, observa-se nos espectros Raman na Figura 41, o surgimento de
bandas em 519 cm™ e 285 cm™!, atribuidas, respectivamente, aos estiramentos v(Cu-O) (*) e
v(Cu-N) (¥) para o complexo Cu-4,7ACQ1,2; e para o composto Cu-4,7ACQ1,4 em 503 cm’!
e 306 cm’!, corroborando a coordenagdo do ligante 7-cloro-4-aminoquinolinico, nitrato e
hidroxido ao ion cobre (YUAN et al., 2005; NAKAMOTO, 2009; ELWELL et al., 2017;
SHARMA et al., 2019; MORZYK-OCIEPA et al., 2019).

A mesma avali¢do ndo pode ser realizada no composto Cu-4,7ACQ1,3 devido a baixa
intensidade das bandas. Medidas para o complexo Cu-4,7ACQofen ndo foram possiveis devido

a alta fluorescéncia apresentada em seu espectro Raman.

Figura 41 - Espectros Raman dos complexos de Cu(Il) com 7-cloro-4-aminoquinolinas em
comparagdo aos espectros Raman das 7-cloro-4-aminoquinolinas livres (1024 coad., 15 mW)

de 1000 a 200 cm™'.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Tabela 9 - Comparagio de deslocamentos (cm™) das principais bandas na regido do

Infravermelho dos compostos Cu-4,7ACQ1,2 (1), 4,7-ACQ1,2 (2), Cu-4,7ACQ1,3 (3) e 4,7-

ACQL3 (4).

(€)) (2) A A3) 4) A Vibracio
3233 3238 -5 - 3256 - vs(NH;)
1593 1580 13 1580 1583 -3 v(CC + CN)
1334 - - 1319 - - v(NO3Y)
1258 1241 17 1255 1221 34 v(R:NH)
1055 1077 -22 1055 1085 -30 (vCCH3CH)
955 - - 954 - - 3(OH)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 10 - Comparagéo de deslocamentos (cm™') das principais bandas na regido do

Infravermelho dos compostos Cu-4,7ACQ1,4 (5), 4,7-ACQ1,4 (6) Cu-4,7ACQofen (7) ¢ 4,7-

ACQofen (8).

) (6 A (7 () A Vibragio
3288 3345 -57 - 3204 - vs(NH>)
1582 1578 4 1581 1565 16 v(CC + CN)
1334 - - 1337 - - v(NOzy)
1269 1221 48 1273 1245 28 v(R:NH)
1068 1075 -7 1055 1102 -47 (vCCIH+6CH)
951 - - 951 - - d(OH)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 11 - Comparagio de deslocamentos (cm™!) das principais bandas do espalhamento

Raman dos compostos Cu-4,7ACQ1,2 (1), 4,7-ACQ1,2 (2), Cu-4,7ACQ1,3 (3) e 4,7-

ACQL3 (4).

(1) ) A 3) @) A Vibragdo
1585 1581 4 1589 1579 10 v(CC + CN)
1257 1244 13 1251 1224 24 v(R:NH)

- 1077 - 1066 1081 15 (vCCHSCH)
1047 - - 1043 - - v(NOy)

495 . - - - - v(Cu-0)
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287 - - - - - v(Cu-N)
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 12 - Comparagio de deslocamentos (cm™) das principais bandas do espalhamento

Raman dos compostos Cu-4,7ACQ1,4 (5), 4,7-ACQ1,4 (6) Cu-4,7ACQofen (7) ¢ 4,7-

ACQofen (8).

) (6) A (7 8) A Vibragio
1587 1579 8 - - - v(CC + CN)
1268 1226 42 - - - v(R:NH)
1076 1080 -4 - . - (VCCH8CH)
1045 - - - - - v(NOy)
503 - - - - - v(Cu-0)
304 - - - - - v(Cu-N)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.3.2 Espectroscopia de absorcao eletronica na regido do UV-VIS

Os espectros eletronicos dos complexos de cobre(Il) com ligantes aminoquinolinicos,
Figura 42, apresentam uma banda intensa em torno de 336 nm, atribuida a transi¢do n-m*,
referente aos grupos haleto de arila e quinolina pertencentes aos ligantes.

Ao compararmos os espectros no UV-VIS complexo-ligante, para o complexo Cu-
4,7ACQ1,2 ocorre um deslocamento hipsocromico, que pode estar associado ao aumento da
energia nos estados excitados apds a coordenag@o com o ion Cu(Il) (SANTIAGO et al., 2020;
KATUGAMPALA et al., 2018). Para os complexos Cu-4,7ACQ1,3 e Cu-4,7ACQ1,4 foram
observados nos espectros UV-VIS, hipocromismo na banda em 336 nm, podendo essa variagado
ser atribuida a coordenacdo dos ligantes ao ion metalico (ALI et al, 2020; JAMALI,
TAVAKOLI; NAZHAD DOLATABADI, 2012), ja& que a absortividade molar ¢ uma
caracteristica intrinseca para cada molécula. Além disso, o composto Cu-4,7ACQofen
apresenta uma alteragdo significativa no seu perfil espectral, corroborando a complexagdo com
Cu(Il), uma vez que orbitais do ligante sofrem alteragdes significativas apos a formacgdo do

complexo. Dados como, deslocamentos e atribui¢des das transi¢des eletronicas no UV-VIS dos
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compostos Cu-4,7ACQ1,2; Cu-4,7ACQ1,3; Cu-4,7ACQ1,4 e seus respectivos ligantes estdo

expostos na Tabela 13.

Figura 42 - Espectros UV-VIS dos complexos de Cu(Il) com 7-cloro-4-aminoquinolinas

(2,5x107° mol.L!) em comparagio aos espectros UV-VIS das 7-cloro-4-aminoquinolinas

(2,5x107° mol.L!) em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 13 - Comparacdo de deslocamentos e atribuicdes das transi¢des eletronicas observadas
nos espectros no UV-VIS dos compostos Cu-4,7ACQ1,2; Cu-4,7ACQ1,3; Cu-4,7ACQl,4 ¢
seus respectivos ligantes. (2,5x10”° mol.L™!) em DMSO.

Comprimento de onda (nm) (g, M'.cm™) Atribuicao
Cu-4,7ACQ1,2 331 (18329) (t - m*)
4,7-ACQ1,2 337 (8973) (m -7*)

Cu-4,7ACQ1,3 334 (16153) (r -1 %)
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4,7-ACQ1,3 336 (22248) (n - m*)
Cu-4,7ACQ 1,4 335 (14449) (1 -7 *)
4,7-ACQ1,4 336 (17446) (n - m*)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Para solugdes mais concentradas, ¢ possivel avaliar transi¢des d-d na estrutura eletronica
do ion metalico, expostas na Figura 43. Para o complexo Cu-4,7ACQ1,2 ha o surgimento de
duas bandas, uma de maior intensidade em 433 nm e uma de menor intensidade em 619 nm,
podendo ser associadas as transi¢oes d,x(d.y) para dx2-y2 e d2 para dxz.y2, sugerindo assim, uma

geometria piramide de base quadrada para o centro metalico (SHARMA et al., 2019; MARIS
et al., 2004).

Figura 43 - Espectros UV-VIS dos complexos de Cu(Il) com 7-cloro-4-aminoquinolinas, Cu-
4,7ACQ1,2; Cu-4,7ACQ1,3; Cu-4,7ACQ1,4 (1x10° mol.L!) e Cu-4,7ACQofen (2,5x107
mol.L") em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Os compostos Cu-4,7ACQ1,3 e Cu-4,7ACQIl,4 apresentam em seus respectivos
espectros UV-VIS uma unica banda larga centradas em 655 e 628, respectivamente. E com
relagdo ao composto Cu-4,7ACQofen, a presenga de 1 banda e 3 ombros na regido de 420 a
650 nm, podendo ser associadas as transi¢cdes de Transferéncia de Carga Ligante-Metal, TCLM

(WILLIMS et al., 2002; PIVETTA et al., 2011). Dados como, deslocamentos e atribui¢des das
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transi¢des eletronicas no UV-VIS dos compostos Cu-4,7ACQ1,2; Cu-4,7ACQ1,3; Cu-
4,7ACQ1,4; Cu-4,7ACQofen e seus respectivos ligantes estdo expostos na Tabela 14.

Tabela 14 - Comparacdo de deslocamentos e atribui¢des das transigdes eletronicas no UV-
VIS dos compostos Cu-4,7ACQ1,2; Cu-4,7ACQ1,3; Cu-4,7ACQ1,4 (1,0x10> mol.L'") e Cu-
4,7ACQofen (2,5x10° mol.L ") em DMSO.

Comprimento de onda (nm) (e, M.cm™) Atribuicdo
Cu-4,7ACQ1,2 433 (2776) / 619 (1496) (d-d)
Cu-4,7ACQ1,3 655 (108) (d-d)
Cu-4,7ACQ1,4 628 (168) (d-d)

Cu-4,7ACQofen 468 (11008) / 498 (12797) / 553 (9285) / 597 (7485) (TCLM)
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.3.3 Difragdo de raios X

A Figura 44 apresenta os Difratogramas, experimental (azul), calculado (vermelho), e

os planos hkl na parte inferior para o complexo Cu-4,7ACQ1,2 na etapa — simulated annealing.

Figura 44 - Difratogramas, experimental (azul), calculado (vermelho), e os planos hkl na parte

inferior para o complexo Cu-4,7ACQ1,2.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

A unidade assimétrica do complexo Cu-4,7ACQ1,2; ¢ composta pelos ions Cu(Il),
nitrato, hidroxido e um ligante 4,7-ACQ1,2; como descrito na Figura 45 (a). A estrutura ¢
caracterizada como um polimero de coordenacdo, se estendendo pelo eixo a através da ligagdo
dos nitrogénios N(1) e N(14) com diferentes ions Cu(II), e ions hidroxido coordenados em
ponte aos centros metalicos, vide Figura 45 (c).

A geometria do centro metalico ¢ melhor descrita como sendo pirdmide de base

quadrada distorcida, Equagdo 2 - APENDICE I, com pardmetro de trigonalidade ts= 0,017;
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onde tstendendo a 1 para bipiramide trigonal e s tendendo a 0 para piramide de base quadrada
(ADDISON et al., 1984; KUMAR et al., 2019), e um centro de inversdo (i) presente no ponto

médio do paralelogramo gerado pelos ions Cu(Il) e ions hidroxido, assim como na Figura 45

(b).

Figura 45 - Unidade assimétrica (a), polimero (b) e célula unitéria (¢) do modelo

cristalografico para o composto Cu-4,7ACQ1,2.

(a)

(b)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

O plano basal ¢ formado por dois nitrogénios, sendo eles, N(1) e N(14) de dois ligantes
aminoquinolinicos e dois oxigénios de ions hidroxido; a posi¢do apical ¢ ocupada por um ion
nitrato formando uma ligagdo Cu-Oy; relativamente mais longa quando comparada as ligagdes
pertencentes ao plano basal. A Tabela 15 apresenta os dados cristalograficos do complexo e na
Tabela 16 estdo os principais valores de distancia e angulos de ligagdo relevantes deste

composto.

Tabela 15 - Dados cristalograficos do composto Cu-4,7ACQ1,2.

Cu-4,7ACQ1,2
Formula empirica CuC11H13CIN4O4




Massa molecular (g.mol™!)
Sistema cristalino
Grupo espacial
a (A)

b (A)

c(4)

a (%)

B (°)

v (°)

V (A%

Z
dealc (g.cm™)

p (mm™)
Numero de parametros
RBragg/ Rwp

364,22
Triclinico
P-1
8,0924(9)
11,580(7)
10,1740(6)
113,450(6)
113,056(5)
75,6330(2)
800,02(8)
2
1,512(1)
26,765(8)
46
0,643 /2,569

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 16 - Distancias e angulos de ligagao selecionados do composto Cu-4,7ACQ1,2.

Comprimentos (A) Angulos ©)
Cu-N(1) 2,02(4) N(1)-Cu-N(14) 92,5(4)
Cu-N(14) 2,61(0) N(1)-Cu-Onia 92,4(2)
Cu-Ohnig 2,10(8) N(1)-Cu-Onid’ 164,4(2)
Cu-Onid’ 2,09(6) N(14)-Cu-Ohnia 165,4(4)
Cu-Onit 2,75(3) N(14)-Cu-Onid’ 99,4(6)
N(1)-Cu-Onit 91,3(5)
N(14)-Cu-Onit 108,1(0)
Onig-Cu-Onid’ 72,0(3)
Ohit-Cu-Ohia 83,8(3)
Onit-Cu-Ohid’ 87,9(9)
Operacoes de simetria:
Cu = (x,y,2) N(14)=(1-x, 1-y,-z)  Onia= (X,y,2) N(1) = (x,y,2)
Onit=(x,y,2)  Onia’=(1-x, 2-y, 1-2)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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A estrutura supramolecular do composto Cu-4,7ACQI1,2 ¢ organizada através de
ligacGes de hidrogénio entre os oxigénios do ion nitrato, Onit, € 0 hidrogénio Hpiq com distancia
de ligagdo de 2,83(9) A, ao longo do eixo a e ligagdes nio usuais entre Oy, € 0 hidrogénio H(9)
com distancia de ligagdo de 2,65(4) A, expandindo-se ao longo do eixo a, e também uma ligagdo
entre cloro, Cl, e H(3) com 2,83(9) A, ao longo do eixo ¢. Interagdes do tipo pi , m-7, ao longo
do eixo ¢, também contribuem para a estabilizagdo do arranjo cristalino, sendo estas
paralelamente deslocadas, com 3,46(9) A (MARTINEZ; IVERSON, 2012). As interagdes

supramoleculares e cela unitaria estio ilustradas na Figura 46 (a-d).

Figura 46 — Representagdo bidimensional das intera¢des supramoleculares e cela unitaria (a),

(b) (¢) e (d) da estrutura cristalina do composto Cu-4,7ACQ1,2.

(a)

(©)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.3.4 Condutividade molar

A Tabela 17 apresenta a condutividade dos compostos de coordenacao solubilizados em

DMSO ao longo do tempo, os resultados indicam que os complexos em DMSO se mantem
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estaveis durante o intervalo de 24h, tendo variacdes ao decorrer das medidas, porém sem
alteracdes significativas para a dissocia¢@o do ion hidroxido, ligado ao centro metalico.

Os valores de condutividade molar para os complexos sdo coerentes com as formulas
moleculares e estruturas propostas, apresentando valores para a propor¢do 1:1 (HOCu":NO3)
(VELHO, 2006), uma vez que, apenas o ion nitrato dissociasse do centro metalico, os valores
obtidos para todos os compostos do sistema Cu-4,7ACQ apresentam condutividade condizente
com a presenca da coordenac¢@o do ion hidroxido ao cobre(Il). Vale ressaltar que a escolha do
solvente dimetilsulféxido, DMSO, deve-se a baixa solubilidade dos compostos de coordenagéo
em outros solventes comuns, como agua e etanol, e também por ser utilizado nos testes
biologicos. Uma vez que o DMSO possui alto poder coordenante, a estrutura polimérica dos
complexos de cobre(Il) ¢ possivelmente rompida, gerando novos compostos de coordenag@o,
podendo ou ndo possuir moléculas de DMSO ligadas ao centro de metalico. Dessa forma, o
modo de coordenacgdo do ion nitrato pode ter sido alterado durante a formacao das espécies em

solugdo.

Tabela 17 — Variagdo da condutividade (uS.cm™) em relacio ao tempo para os complexos de

Cu(II) com 7-cloro-4-aminoquinolinas. (1,0x107 mol.L!, DMSO)

Oh 2h 4h 6h 24h
Cu-4,7ACQ1,2 S51+4 47,7+0,1 46,71+0,07 46,4+0,2  45,4+0,1
Cu-4,7ACQ1,3 20,5+0,2 22,7+0,7 24,14+0,2 26+1 39+2
Cu-4,7ACQ1 4 26+1 2942 31£3 35,8+0,6  42,7+0,6
Cu-4,7ACQofen  26,1+0,8 25,1+0,8 25,3+0,1 24+1 25,9+0,5

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.4 CARACTERIZACAO DO COMPLEXO DE Ag() COM LIGANTE 7-CLORO-
QUINOLINICO

Abaixo sdo apresentados os resultados referentes a caracteriza¢do do complexo bis-(4,7-
dicloroquinolina)-hemi-aquo-nitratoprata(I) (Ag-4,7DCQ), Figura 47, bem como sua

comparacdo aos dados espectroscopicos do ligante 4,7-DCQ.
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Figura 47 — Estrutura molecular do complexo bis-(4,7-dicloroquinolina)-hemi-aquo-

nitratoprata(l) (Ag-4,7DCQ)

-Férmula molecular: [Ag(NO3)(H20)0,5(CoHsCl2N)2]».

-Massa molar: 1149,93 g.mol . /@[)Nj /(:fnj:::
-Caracteristicas fisicas: Solido branco.
-FD: 192-194 °C . -
- Rendimento: 82%. [p/ w
-IV (em™): 1562 v(CC + CN); 1318 vas(NO3Y);

1085 (vCCI. + 6CH)no plano- Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
-Raman (cm™): 1567 v(CC + CN);

1077 (vCCL. + 8CH)no plano, 1041 vs(NO3").

-RMN ('H, 500 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): & 7,71 [d, 1H, H(6), J = 4,8 Hz, H(6)/H(5) - orto)];
7,78 [d, 1H, CH(arom), H(3), J = 4,8 Hz, H(3)/H(2) - orto)]; 8,12 [d, 1H, CH(arom), H(5), J=
8,9 Hz, H(5)/H(6) - orto)]; 8,17 [s, 1H, CH(arom), H(8)]; 8,84 [d, 1H, CH(arom), H(2), J=4,8
Hz, H(2)/H(3) - orto)].

-RMN (**C, 125 MHz, DMSO-ds) d(ppm): & 122,34 [C(3)]; 124,53 [C(10)]; 125,97 [C(5)];
128,19 [C(8)]; 129,00 [C(6)]; 135,84 [C(7)]; 142,20 [C(4)]; 148,27 [C(9)]; 152,74 [C(2)].
-RMN (>N, HMBC, DMSO-ds) 8(ppm): 294,13 [N(1)].

-CHN [Exp.(Calc.)](%) : 37,64 (37,60); 1,94 (1,93); 7,27 (7,31)

-Condutividade (uS/cm, DMSO, 1x10” mol.L"): 31,92 + 0,08.

|
oM 'g\ O,NO— Ag
2

4.4.1 Espectroscopia de absor¢do vibracional na regido do Infravermelho e espalhamento

Raman

Em comparagio ao espectro [V do ligante livre, 4,7-DCQ; com o espectro do complexo
Ag-4,7DCQ, Figura 48, ¢ possivel notar o deslocamento da banda atribuida ao v(CN) aromatico
(*), na regido de 1606 a 1560 cm™. O deslocamento da banda atruibuida ao grupo quinolinico
para o composto Ag-4,7DCQ indica a coordenagdo do ligante ao centro metalico, uma vez que
os estiramentos vinculados as liga¢des contendo nitrogénio deslocarem-se, apontando a ligagao
do par de elétrons livres ao metal e, por consequéncia, afetando a forca de ligacdo entre
nitrogénio e carbono (KARAAGAC et al., 2016; SILVERSTEIN, WEBSTER, KIEMLE,

2006). Também se nota a presenca da banda referente ao estiramento vas(NO3")(*) na regido de
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1318 cm™! atribuida ao ion nitrato (MARY et al., 2008; PODUNAVAC-KUZMANOVIC;
CVETKOVIC; VOJINOVIC, 2004).

Figura 48 — Espectro de absorg¢do vibracional na regido do Infravermelho do complexo Ag-
4,7DCQ em comparacdo ao espectro de absor¢do vibracional na regido do infravermelho do

ligante 4,7-dicloroquinolina livre (256 coad.).

- 4,7-DCQ
®
3
[}
‘o [ Ag-4,7DCQ
5
lé wﬂ
[72]
c
o
-
* *
*
T T T T

T T T T T T T T T T T T

3500'32150'3000'2750'2500'2250'2000 1750 1500 1250 1000' 750 500
Numero de onda (cm™)
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
Por fim, o deslocamento da banda na regido de 1090-1070 cm™! atribuida ao estiramento
v(C-Cl) (*), indica a alteracdo na distribuicdo eletronica no nucleo quinolinico, derivada da
complexacgdo com o ion Ag(I). A Tabela 18 apresenta os valores de deslocamentos observados

nos espectros IV do complexo Ag-4,7DCQ e do ligante 4,7-DCQ.

Tabela 18 — Valores e comparagio de deslocamentos (cm™) das principais bandas na regio

do Infravermelho do composto Ag-4,7DCQ e seu respectivo ligante.

Ag-4,7DCQ 4,7-DCQ A Vibracao
1562 1552 10 v(CC + CN)
1318 - - v(NOzy)
1085 1072 13 (vCCH3CH)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Assim como nos espectros na regido do Infravermelho, € possivel observar nos espectros
de espalhamento Raman, Figura 49, deslocamentos das bandas atribuidas aos estiramentos
V(CN) aromatico (*) e v(C-Cl) (*), corroborando os resultados apresentados na Figura 48, além
do surgimento de bandas intensas na regido de 1045 a 1034 cm™ atribuidas ao estiramento
vs(NO3") (*) (AGUIRRE; GUTIERREZ; GIRALDO, 2011). A Tabela 19 apresenta os valores

de deslocamentos observados nos espectros Raman do complexo Ag-4,7DCQ e do ligante 4,7-

DCQ.

Figura 49 - Espectro Raman do complexo Ag-4,7DCQ em comparagdo ao espectro Raman do

ligante 4,7-dicloroquinolina livre (1024 coad, 15 mW.).

- Ag-4,7DCQ

—— 4,7-DCQ

Transmitancia (u. a.)

WY

LI T T T T T T T 1T 17T 7T

3500 3250 3000 2750 2500 2250 2000 1750 1500 1250 1000 750 500 250 0
Numero de onda (cm™)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 19 — Valores e comparagio de deslocamentos (cm™) das principais bandas de

espalhamento Raman do composto Ag-4,7DCQ e seu respectivo ligante.

Ag-4,7DCQ 4,7-DCQ A Vibracao
1567 1558 9 v(CC + CN)
1077 1074 3 (vCCH8CH)
1041 - - v(NO3)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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4.4.2 Espectroscopia de absorcao eletronica na regido do UV-VIS

O espectro eletronico do complexo Ag-4,7DCQ em comparagio ao espectro eletronico
do ligante 4,7-DCQ, Figura 50, apresenta uma banda intensa em torno de 309 e 323 nm,
atribuida a transi¢do m-n*, referentes aos grupos haleto de arila e quinolina, pertencentes ao

ligante.

Figura 50 - Espectros UV-VIS do complexo Ag-4,7DCQ (2,5x10° mol.L™") em comparagio
ao espectro UV-VIS do ligante 4,7-dicloroquinolinico (2,5x107° mol.L!") em DMSO.

0,81

—— Ag-4,7DCQ
- -.4,7-DCQ

Absorbancia

o
b

0,11

050’ T r r T r T T T T !
300 310 320 330 340 350 360 370 380 390 400

Comprimento de onda (nm)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Ao compararmos os espectros complexo-ligante, para o complexo Ag-4,7DCQ
observamos um aumento significativo na absortividade molar das bandas de 309 e 323 nm em
relagdo ao ligante 4,7-DCQ. Foi observado hipercromismo para as transigdes em 309 nm e em
323 nm, sendo a coordenacdo ao ion metalico o fator determinante para essa alteragdo (AL et
al., 2020, JAMALI; TAVAKOLI; NAZHAD DOLATABADI, 2012). Dados como,
deslocamentos e atribuigdes das transi¢des eletronicas no UV-VIS dos compostos Ag-4,7DCQ

e 4,7-DCQ estdo expostos na Tabela 20.
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Tabela 20 — Valores e comparacdo de deslocamentos e atribuigdes das transi¢des eletronicas

no UV-VIS dos compostos Ag-4,7DCQ e 4,7-DCQ. (2,5x10”° mol.L'") em DMSO.

Comprimento de onda (nm) (g, M"'.cm™) Atribuicao
Ag-4,7DCQ 309 (27444) / 323 (28392) (m - m*)
4,7-DCQ 309 (7441) / 323 (7952) (t - m*)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
4.4.3 RMN de 'H, *C e correlagio HMBC {*N, 'H}

Os espectros de RMN de 'H e *C do complexo Ag-4,7DCQ, apresentado nas Figuras
51 e 52, foram utilizados para verificar os deslocamentos quimicos de cada sinal pos
complexacdo em relagdo ao ligante livre.

Porém, o centro metdlico pouco influenciou na distribui¢do eletronica no nucleo
quinolinico, promovendo alteragdes ndo significativas nos deslocamentos quimicos nem de
carbonos e nem de hidrogénios em comparagio aos espectros de RMN de 'H e de '*C do ligante
4,7-DCQ. A Tabela 21 expde valores de deslocamentos observados nos espectros de RMN para

complexo e para o ligante, além da comparagio entre eles.

Figura 51 — Espectro de RMN de 'H do complexo Ag-4,7DCQ comparado ao espectro de
RMN de 'H do ligante 4,7-DCQ (500 MHz, DMSO-d).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 52 - Espectro RMN de "*C do complexo Ag-4,7DCQ comparado ao espectro de RMN
de *C do ligante 4,7-DCQ (125 MHz, DMSO-dy).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Tabela 21 — Valores e comparacdo entre deslocamentos (ppm) e atribui¢des para de sinais

RMN de 'H e 13C observados nos espectros do Ag-4,7DCQ e 4,7-DCQ.

Ag-47DCQ  4,7-DCQ A Atribuicio
7,71 7,77 -0,06 H(3)
7,78 7,77 0,01 H(6)
8,12 8,13 -0,01 H(5)
8,17 8,18 -0,01 H(8)
8,84 8,86 -0,02 H(2)
124,60 124,16 0,44 C@3)
134,46 133,56 0,10

C(10)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Ao analisar o mapa de correlagio HMBC {!°N, 'H}, Figura 53, ¢ observado o sinal de

SN em 294,13 ppm para o complexo Ag-4,7DCQ.

Figura 53 - Mapa de correlagio HMBC {"°N, 'H} do complexo Ag-4,7DCQ. (DMSO-dj)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Na Tabela 22, é possivel comparar esse valor com o sinal de '°N para o ligante 4,7-DCQ

livre, onde a variagdo (A), de -14,30 ppm, corrobora a coordenacdo do ligante ao centro

metalico, através do nitrogénio quinolinico (PEREIRA et al., 2021).
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Tabela 22 — Valores, comparagao entre deslocamentos (ppm) e atribui¢des de sinais RMN de
5N observados nos mapas de correlagio HMBC {'°N, 'H} para o complexo Ag-4,7DCQ e do
ligante 4,7-DCQ.

4,7-DCQ Ag-4,7DCQ A
d(ppm)
N(1) 308,43 294,13 14,3

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
4.4.4 Difragdo de raios X

O composto Ag-4,7DCQ cristaliza-se em um sistema triclinico e grupo espacial P-1. O
monocristal incolor foi analisado via difracdo de raios X por monocristal. A seguir, encontra-
se a Figura 54 e Tabela 23, na qual sdo apresentados as unidades assimétricas (a), cela unitaria
(b) e os dados cristalograficos e estatisticos de refinamento do composto de coordenagdo,

respectivamente.

Figura 54 — Representagdo das unidades assimétricas (a) e cela unitaria (b) da estrutura

cristalina do composto Ag-4,7DCQ.

(a) | (b)

(W re
Ag(1)/ N(1) °
0. Nﬁ)"
Ag(2)
N(1)”

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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E interessante ressaltar que o composto Ag-4,7DCQ possui duas unidades assimétricas,
a primeira descrita pelo ion Ag(I), um ion nitrato coordenado, duas moléculas de 4,7-
dicloroquinolina ¢ uma molécula de agua, caracterizada como um complexo discreto,
apresentando um centro metalico com geometria “gangorra”. J4 a segunda unidade assimétrica
¢ descrita por um ion Ag(I), um ion nitrato coordenado, monodentado, e duas moléculas de 4,7-
dicloroquinolina, onde o centro metalico Ag(I) apresenta geometria do tipo “T”. A Tabela 24

expde valores de distancia e angulos de ligacdo relevantes deste composto.

Tabela 23 - Dados cristalograficos do composto Ag-4,7DCQ.

Ag-4,7DCQ
Férmula empirica AgrC36H22ClIsN6O7
Massa molecular (g.mol™!) 1149,93
Sistema cristalino Triclinico
Grupo espacial P-1
a (A) 10,4900(4)
b (A) 13,7843(5)
¢ (A) 14,6010(5)
a(°) 79,193(3)
B (°) 78,670(3)
Y (°) 87,161(3)
V (A3 2033,22(13)
Z 2
dealc (g.cm™) 1,87(9)
p (mm1) 13,077
Nuimero de parametros 540
R1/wR2/GOF 0,1182/0,2857/1,066

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 24 — Distancias e angulos de ligag@o selecionados do composto Ag-4,7DCQ.

Distancias (A) Angulos (°)
Ag(1)-N(1) 2,19(6) N(1)-Ag(1)-N(1)’ 167,3(2)
Ag(1)-N(1y’ 2,19(0) N(1)-Ag(1)-Onit 95,4(1)
Ag(1)-Onit 2,65(3) N(1)-Ag(1)-Oa 91,1(9)

Ag(1)-0, 2,58(8) N(1)’-Ag(1)-Onit 97,2(6)
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Ag(2)-N(1)”’ 2,20(4) N(1)’-Ag(1)-0, 89,8(4)
Ag(2)-N(1)>”’ 2,19(7) N(1)’-Ag(2)-N(1)>’ 169,9(2)
Ag(2)-Onie’ 2,60(3) N(1)’-Ag(2)-Onit’ 86,3(1)

N(1)’’-Ag(2)- Onic’ 97,4(7)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

A Figura 55 apresenta as interagdes que estabilizam a estrutura cristalina supramolecular
do composto Ag-4,7DCQ. A estrutura supramolecular ¢ organizada através de ligagdes de
hidrogénio usuais entre os oxigénios do ion nitrato, Onj, € 0 hidrogénios, Ha, da molécula de
4gua com distancias de ligagdo de 1,92(9) A € 2,36(9) A ao longo do eixo b, respectivamente e
ligagdes de hidrogénio ndo usuais entre os oxigénios do ion nitrato, Oy, € 0 hidrogénios
quinolinicos H(2), H(5) e H(6) com distancias de ligacdo de 2,49(8) A; 2,34(5) A e 2,60(4) A
ao longo do eixo a, ¢ e b, respectivamente. Também ¢ possivel verificar ligagdes entre O, e

hidrogénios quinolinicos H(6) com distancias de ligagdo de 2,59(0) A ao longo do eixo a.

Figura 55 — Representacdo bidimensional das interagdes supramoleculares (a), (b), (c), (d), (e)

e (f) da estrutura cristalina do composto Ag-4,7DCQ.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Destacamos, interagdes do tipo pi, m-m, entre anéis aromaticos (4,7-
dicloroquinolina), ao longo do eixo b, que também contribuem para a estabilizagcdo do arranjo
cristalino, sendo estas paralelamente deslocadas, com 3,(6) A (MARTINEZ; IVERSON, 2012).
Na estrutura Ag-4,7DCQ também foram identificadas intera¢des do tipo prata e oxigénio, com

2,86(9) A, classificada como uma interagio forte (FIORI et al., 2017) ao longo do eixo b.
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4.4.5 Condutividade molar

Os valores de condutividade molar ao longo do tempo para o complexo indicam a
propor¢do 1:1 (Ag":NOj3") (VELHO, 2006).

A Tabela 25 apresenta a condutividade dos compostos de coordenagio solubilizados em
DMSO ao longo do tempo. Os resultados indicam que o complexo se mantem estavel em
DMSO durante o intervalo de 24h, tendo pequenas varia¢des ao decorrer das medidas porém

sem modificagdes significativas para a alteracdo do nimero de coordenacdo do centro metalico.

Tabela 25 — Variagdo da condutividade (uS.cm™) em relagio ao tempo para o complexo Ag-

4,7DCQ. (1,010 mol.L"!, DMSO)

Oh 2h 4h 6h 24h

Ag-4,7DCQ 31,92 £ 0,08 31,6 £0,2 31,04+0,3 31,3+0,1 29,6+0,2
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.5 CARACTERIZACAO DOS COMPLEXOS HETEROLEPTICOS DE Ag(D)

Abaixo sdo apresentados os resultados referentes a caracterizacdo dos complexos
heterolépticos de Ag(I), Figura 47 e Figura 68, bem como sua comparagdo aos dados

espectroscopicos dos respectivos ligantes.

Figura 56 — Estrutura molecular do complexo Nitrato de (2,2’-bipiridina)(4,7-
dicloroquinolina)prata(l) (Agbpy-4,7DCQ)

-Formula molecular: [Ag(CioHsN2)(CoHsCLN)[(NO3).
-Massa molar: 524,107 g.mol .

-Caracteristicas fisicas: Solido branco. NOs
-FF: 152-154 °C

- Rendimento: 61%.
-IV (em™): 1590 v(CC+ CN); Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
1576 v(CC+ CN); 1322 va5(NO37); 1078 (VCCL + 6CH)no plano-

-Raman (cm™):1594 v(CC + CN); 1579 v(CC + CN); 1064 (vCCIl. + 8CH)o plano;
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1039 vas(NO3").

-RMN ('H, 500 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): § 7,64 [m, 2H, CH(arom), H(4")]; 7,80 [m, 2H,
CH(arom), H(3)/H(6)]; 8,12 [td, 2H, H(5*), J = 1,7 Hz, H(5’)/H(3’) — para; J = 8,0 Hz,
H(5°)/H(4’)/H(6’) - orto]; 8,19 [d, 1H, CH(arom), H(8), /= 1,7 Hz, H(8)/H(6) - para]; 8,23 [d,
1H, CH(arom), H(5), J= 8,9 Hz, H(6)/H(5) — orto]; 8,46 [d, 2H, CH(arom), H(3"), J = 8,1 Hz,
H(3’)/H(4’) — orto]; 8,74 [d, 2H, CH(arom), H(6’), J = 8,1 Hz, H(6’)/H(5") — orto]; 8,89 [d,
1H, CH(arom), H(2), J= 4,8 Hz, H(2)/H(3) — orto].

-RMN (13C, 125 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): & 122,62 [C(3)]; 122,79 [C(6); 122,75; 122,82];
124,87 [C(10)]; 125,81 [C(4°); 125,79; 125,83]; 126,40 [C(5)]; 128,64 [C(8)]; 129,30 [C(6)];
135,99 [C(7)]; 139,29 [C(57); 139,25; 139,32]; 142,09 [C(4)]; 149,19 [C(9)]; 150,93 [C(3’);
150,91; 150,95]; 152,63 [C(2)]; 152,83 [C(17)].

-RMN (>N, HMBC, DMSO-ds) 8(ppm): 286,13 [N(1)/N(2*)]

-CHN [Exp.(Calc.)](%) : 43,60 (43,53); 2,48 (2,50); 10,63 (10,69).

-Condutividade (uS/cm, DMSO, 1x10- mol.L!): 32,8 +-0,4.

4.5.1 Espectroscopia de absor¢do vibracional na regido do Infravermelho e espalhamento

Raman

Em comparagio aos espectros IV dos ligantes bpy e 4,7-DCQ livres, com o espectro [V
do complexo Agbpy-4,7DCQ; Figura 57, ¢ notdria a soma de sinais atribuidos aos 4,7-DCQ e
bpy, uma vez que houve éxito na complexa¢@o dos dois compostos ao centro metalico. A banda
atribuida ao estiramento v(CN) aromatico (*), na regido de 1606 a 1560 cm, deslocou-se,
originando uma sobreposi¢@o dos sinais. A modificacdo no deslocamento da banda atribuida ao
grupo quinolinico para o composto Agbpy-4,7DCQ indica a coordenagao do ligante ao centro
metalico, uma vez que os estiramentos vinculados as ligagcdes contendo nitrogénio deslocarem-
se, apontando a ligagdo do par de elétrons livres ao metal e, por consequéncia, afetando a forca
de ligagdo entre nitrogénio e carbono (KARAAGAC etal.,2016; SILVERSTEIN, WEBSTER,
KIEMLE, 2006).

Também se nota a presenca da banda referente ao estiramento vas(NO3’)(*) na regido de
1318 cm! atribuida ao ion nitrato (MARY et al., 2008; PODUNAVAC-KUZMANOVIC;
CVETKOVIC; VOJINOVIC, 2004).

Por fim, o deslocamento da banda na regido de 1072 cm™ a 1078 cm™ atribuido ao

estiramento v(C-Cl) (¥), indica a alteragdo na distribuig@o eletronica no nucleo quinolinico,
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derivada da complexacdo com a Ag(I). A Tabela 26 apresenta os valores absor¢do e de

deslocamentos observados nos espectros IV do complexo Agbpy-4,7DCQ e dos ligantes 4,7-
DCQ e bpy.

Figura 57 — Espectro de absorgao vibracional na regido do Infravermelho do complexo
Agbpy-4,7DCQ em comparagdo aos espectros de absor¢ado vibracional na regido do

Infravermelho dos ligantes 4,7-dicloroquinolina e 2,2’-bipiridina livres (256 coad.).

—— 4,7-DCQ

—— Agbpy-4,7DCQ

Transmitancia (u. a.)

T | T | T | T | T | T | T | T | T | T | T | T |
3500 3250 3000 2750 2500 2250 2000 1750 1500 1250 1000 750 500
Numero de onda (cm™)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 26 — Absorgao, atribui¢io e comparacio de deslocamentos (cm™') de bandas na regido

do Infravermelho observadas para o composto Agbpy-4,7DCQ e seus respectivos ligantes.

Agbpy-4,7DCQ 4,7-DCQ A bpy A Vibracao
(em™)
1590 1606 -16 - - v(CC + CN)
1590 - - 1576 14 v(CC + CN)
1322 - - - - v(NO3)
1078 1072 6 - - (VCCI + 8CH)no plano

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Assim como nos espectros na regido do Infravermelho, € possivel observar nos espectros
de espalhamento Raman, Figura 58, deslocamentos das bandas atribuidas aos estiramentos
V(CN) aromatico (*) e v(C-Cl) (*), corroborando os resultados apresentados na Figura 57, além
do surgimento de bandas intensas na regido de 1045 a 1034 cm™ atribuidas ao estiramento
vs(NO3") (*) (AGUIRRE; GUTIERREZ; GIRALDO, 2011). A Tabela 27 apresenta os valores
de absorg¢do e deslocamentos observados nos espectros Raman do complexo Agbpy-4,7DCQ e

dos ligantes 4,7-DCQ e bpy.

Figura 58 - Espectros Raman do complexo Agbpy-4,7DCQ em comparagéo aos espectros
Raman dos ligantes 4,7-dicloroquinolina e 2,2’-bipiridina livres (1024 coad. 15SmW).

— 4,7-DCQ
©
c *
£
E | bpy
(19
O
< A
£
S [ Agbpy-4,7DCQ K
L
© *
Q- *
(72]
8

T T T T T T T T T T T T T T T 1

3500 3250 3000 2750 2500 2250 2000 1750 1500 1250 1000 750 500 250 O
Numero de onda (cm™)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Devido a complexacdo, observa-se na Figura 59, o surgimento de uma banda em 352
cm’!, atribuidas aos estiramentos v(Ag-N) (*) para o complexo Agbpy-4,7DCQ; essas bandas
corroboram a coordenagdo dos ligantes 4,7-dicloroquinolina e 2,2’-bipiridina ao ion prata(]).
(ELWELL et al., 2017; YUAN et al., 2005; SHARMA et al., 2019; MORZYK-OCIEPA et al.,
2019; SANT’ANA; 2005).
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Figura 59 - Espectro Raman do complexo de Agbpy-4,7DCQ em comparagdo aos espectros
Raman dos ligantes 4,7-DCQ e bpy livres (1024 coad. 15mW) de 900 a 100 cm™.

— 4,7-DCQ

— bpy

/‘

N \k

Espalhamento Raman (u. a.)

—— Agbpy-4,7DCQ

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

—T T T T T T T T T T "~ T T "~ T "~ T 71
900 850 800 750 700 650 600 550 500 450 400 350 300 250 200 150
Numero de onda (cm™)

Tabela 27 -Absorgao, atribui¢do e comparacio de deslocamentos (cm™) de bandas do

espalhamento Raman observadas nos espectros Raman do composto Agbpy-4,7DCQ e seus

respectivos ligantes.

Agbpy-4,7DCQ  4,7-DCQ A bpy A Vibraciio
(cm™)

1595 1606 -11 - - v(CC + CN)
1595 - - 1573 22 v(CC + CN)
1039 - - - - v(NO3)
1064 1074 -10 - - (vCCl + 8CH)no plano
352 - - - - V(Ag-N)4,7-pCQ
352 - - - - V(Ag-N)bpy

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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4.5.2 Espectroscopia de absorgao eletronica na regido do UV-VIS

O espectro eletronico do complexo Agbpy-4,7 bem como o espectro UV-VIS do ligante
4,7-DCQ, Figura 60, apresentam bandas intensas centradas em torno de 307 e 323 nm,
atribuidas a transi¢do m-n*, respectivamente, referentes aos grupos haleto de arila e quinolina,
pertencentes ao ligante.

Ao compararmos os espectros UV-VIS complexo-ligante, para o complexo Agbpy-
4,7DCQ observamos um aumento significativo na absortividade molar das bandas em 307 e em
323 nm em relagdo ao ligante 4,7-DCQ. Foi observado hipercromismo para as transi¢des em
307 nm e em 323 nm além de um deslocamento hipsocromico apenas para a banda em torno de

307 nm, sendo a coordenag@o ao ion metalico o fator determinante para essas alteragcdes (ALI

et al., 2020; JAMALI; TAVAKOLI; NAZHAD DOLATABADI, 2012).

Figura 60 - Espectro UV-VIS do complexo Agbpy-4,7DCQ (2,5x10”° mol.L!) em
comparagao aos espectros UV-VIS do ligante 4,7-dicloroquinolinico (2,5x10 mol.L™!) e do

ligante 2,2 -bipiridina (2,5x107°> mol.L!") em DMSO.

0,9;

0,81

0,71 — Agbpy-4,7DCQ
-.—.4,7-DCQ

0,6 — —bpy

0,51

Absorbancia

0,4/
0,3
0,21

0,11 -

0,0 ‘ ‘ s e e ===
300 310 320 330 340 350 360 370 380 390 400

Comprimento de onda (nm)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Vale ressaltar que no intervalo de comprimentos de onda avaliado e solvente escolhido,
DMSO, o ligante bpy ndo apresenta transi¢des eletronicas. Dessa forma, ndo ¢ possivel realizar
a comparagao direta entre espectro UV-VIS do complexo Agbpy-4,7DCQ e espectro UV-VIS
do ligante bpy.

Dados como, deslocamentos ¢ atribui¢des das transi¢des eletronicas no UV-VIS dos

compostos Agbpy-4,7DCQ e 4,7-DCQ estdo expostos na Tabela 28.

Tabela 28 - Comparagado de absorc¢des e atribui¢des das transigdes eletronicas no UV-VIS dos

compostos Agbpy-4,7DCQ e 4,7-DCQ. (2,5x10” mol.L") em DMSO.

Comprimento de onda (nm) (g, M'.cm™) Atribuicao
Agbpy-4,7DCQ 307 (34195) / 323 (28466) (n -7m*)
4,7-DCQ 309 (7441) /323 (7952) (t - m*)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.5.3 RMN de 'H, 13C e correlagio HMBC {°N, 'H}

Os espectros de RMN de 'H e *C do complexo, apresentado nas Figuras 61 e 62, foram
utilizados para verificar os deslocamentos quimicos de cada sinal pds complexagido em relagio
aos ligantes livres.

O centro metalico pouco influenciou na distribuigdo eletronica no nicleo quinolinico,
provocando alteragdes pouco  significativas nos deslocamentos quimicos de
carbonos/hidrogénios nos espectros de RMN de 'H e de '*C do ligante 4,7-DCQ. Ja para o
ligante secundario, bpy, ¢ notoria a mudanga do ambiente quimico tanto para os hidrogénios
quanto para os carbonos, alterando principalmente os sinais de atomos vicinais ao nitrogénio
ou ’J e 3J (AMARAL et al., 2018), devido a influéncia do centro metalico. A Tabela 29 expde
valores e deslocamentos observados nos espectros de RMN de 'H e de '*C para o complexo e

para os ligantes, além da comparag@o dos valores dos sinais.
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Figura 61 - Espectros RMN de 'H do complexo Agbpy-4,7DCQ comparado aos espectros de
RMN de 'H dos ligantes 4,7-DCQ e bpy (500 MHz, DMSO-db).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 62 - Espectros RMN de '*C do complexo Agbpy-4,7DCQ comparado aos espectros de
RMN de 3C dos ligantes 4,7-DCQ e bpy (125 MHz, DMSO-dj).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Ao analisar o mapa de correlagio HMBC {N, 'H}, Figura 63, seus resultados
demonstram deslocamentos quimicos para o sinal de "N, como descritos na Tabela 30,
corroborando a coordenacao ao centro metalico, uma vez que, os nitrogénios N(1) e N(2°)
deslocaram-se para maior blindagem, sendo esse resultado coerente com a coordenagdo do
centro metalico. (PEREIRA et al., 2021). Destacamos também a presenca de apenas um sinal
de correlagdo, tal resultado sugere um ambiente quimico equivalente do ligante 4,7-DCQ e da

molécula 2,2’-bipiridina.
Figura 63 - Mapa de correlagio HMBC {°N, 'H} do complexo Agbpy-4,7DCQ. (DMSO-ds)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 29 - Valores e comparacdo entre deslocamentos (ppm) relevantes de sinais RMN de

'H, 3C para Agbpy-4,7DCQ; 4,7-DCQ ¢ bpy.

Agbpy-4,7DCQ 4,7-DCQ bpy A Atribuicao
7,64 - 7,44 0,20 H@4’)
8,12 - 7,94 0,18 H(5)
139,29 - 137,90 1,39 C(®)

150,93 - 149,42 1,51 C@3)
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152,83 - 155,33 -2,50 C@®)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 30 — Valores e comparagao entre deslocamentos (ppm) relevantes de sinais RMN de

SN para Agbpy-4,7DCQ e os ligantes 4,7-DCQ e bpy

Agbpy-4,7DCQ  4,7-DCQ  bpy A
5(ppm)
N(1) 286,13 308,43 - -22,30

N(2’) 286,13 - 305,07 -18,94
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.5.4 Difragdo de raios X

A Figura 64 apresenta os Difratogramas, experimental (azul), calculado (vermelho), e
os planos hkl na parte inferior para o complexo Agbpy-4,7DCQ na etapa — simulated annealing.

O composto Agbpy-4,7DCQ possui uma unidade assimétrica descrita pelo ion Ag(l),
um ion nitrato, uma molécula de 4,7-dicloroquinolina € uma molécula de 2,2’-bipiridina. A
estrutura ¢ caracterizada como um complexo discreto, e a geometria que melhor descreve o
poliedro gerado pelas ligacdes entre os ligantes e prata, ¢ trigonal plana distorcida. A unidade
assimétrica e cela unitaria e estdo ilustradas na Figura 65 (a e b).

A seguir, encontra-se a Tabela 31, na qual sdo apresentados os dados cristalograficos do
complexo Agbpy-4,7DCQ. A Tabela 32 expde valores de distdncia e angulos de ligagdo

relevantes deste composto de coordenacao.

Figura 64 — Difratogramas, experimental (azul), calculado (vermelho), e planos hkl na parte

inferior para o complexo Agbpy-4,7DCQ.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 65 — Representagdo da unidade assimétrica (a) e cela unitaria (b) da estrutura cristalina

do composto Agbpy-4,7DCQ.

(a) (b)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Tabela 31 - Dados cristalograficos do composto Agbpy-4,7DCQ.

Agbpy-4,7DCQ

Formula empirica

Massa molecular (g.mol'l)

Sistema cristalino
Grupo espacial
a (A)

b (A)

c(A)

a (°)

B (°)

7 (°)

V (A%)

Z
dearc (g.cm™)

p (mm™)
Numero de parametros
RBragg / Rwp

AgCi9H13CbN4O;3
524,107
Triclinico
P-1
8,43495(5)
10,59973(5)
12,07992(8)
107,4352(5)
93,9884(4)
108,2808(4)
962,34(3)

2
1,8087(3)
1,698(5)
298
4,523 /11,872

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).



130

Tabela 32 - Distancias e angulos de ligagao selecionados do composto Agbpy-4,7DCQ.

Distancias (A) Angulos (°)
Ag-N(1) 2472)  N(1)}-Ag-NQ2y 142,4(9)
Cu-NQ2)’ 2513)  N(1)-Ag-N(2)”’ 143,9(5)
Cu-N2"") 22009)  NQ2)-Ag-N(Q2)” 71,2(0)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

A Figura 66 apresenta as interagdes que estabilizam a estrutura cristalina supramolecular
do composto Agbpy-4,7DCQ. Organizada através de ligagdes de hidrogénio ndo usuais entre
os oxigénios do ion nitrato, Onit, € 0 hidrogénio H(6) do ligante 4,7-DCQ com distancia de
ligagdo de 2,26(6) A ao longo do eixo a. Também ¢é possivel verificar ligagdes entre Onice H(4)’,
2,41(4) A ao longo do eixo a, H(5)’’ e H(6)’’ com distancias de ligacdo de 2,60(3) A e 2,19(2)
A, respectivamente, ao longo do eixo ¢. Na estrutura também foram identificadas interagdes do
tipo prata e oxigénio, com 2,87(3) A, classificada como uma interagéo forte (FIORI ez al., 2017)

ao longo do eixo c.

Figura 66 — Representacdo bidimensional das interagdes supramoleculares (a) e (b) da
estrutura cristalina do complexo Agbpy-4,7DCQ.

(a) (b)

'"“N(S) ‘ e

b:m ms,‘::

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Destacamos também, ligagdes de hidrogénio ndo usuais entre CI(1) e H(5)’ com
distincia de ligacdo de 2,46(3) A, e CI(2) e H(3)’ com distancia de ligagido de 2,85(0) A,
expandindo-se ao longo do eixo c. Interagdes do tipo pi, n-n stacking, ao longo do eixo ¢ ¢ a,
respectivamente, também contribuem para a estabiliza¢do do arranjo cristalino, sendo estas do
tipo paralelo deslocado, ao longo do eixo ¢, com 3,44(8) A entre 2,2 -bipiridinas adjacentes

(MARTINEZ; IVERSON, 2012). As interagdes supramoleculares estdo ilustradas na Figura 67.
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Figura 67 — Representacdo bidimensional das interagdes supramoleculares (a) e (b) da

estrutura cristalina do composto Agbpy-4,7DCQ.

(@)

(b)

a
1

Paralelo deslocado

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.5.5 Condutividade molar

Os valores de condutividade molar ao longo do tempo para o complexo indicam a
propor¢do 1:1 (Ag":NOs) (VELHO, 2006). A Tabela 33 apresenta a condutividade do
composto Agbpy-4,7DCQ solubilizado em DMSO ao longo do tempo, os resultados indicam
que o complexo em DMSO se mantem estavel durante o intervalo de 24h, tendo pequenas
variagdes no decorrer das medidas, porém sem modificagdes significativas para a alteragdo do

numero de coordenagdo do centro metalico.
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Tabela 33 — Variagdo da condutividade (uS.cm™) em relagio ao tempo para o complexo

Agbpy-4,7DCQ. (1,0x10” mol.L!, DMSO)

Oh 2h 4h 6h 24h

Agbpy-4,7DCQ 32,8+0,4 32,56+0,05 31,95+0,06 31,3+0,6 29,8+0,5
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 68 — Estrutura molecular do complexo AgPPh3-4,7DCQ

(4,7-dicloroquinolina)trifenilfosfinonitratoprata(I)

-Formula molecular: [Ag(CoHsCLLN)(CisHi15P)](NO3). cl (6)
-Massa molar: 630,21 g.mol™. @ - (5)
-Caracteristicas fisicas: Solido branco. © cl
N

_FD: 187-189 °C DN

@) Ao 2 @)
- Rendimento: 45%. ‘

4) (3

-IV (em™): 1562 v(CC + CN); 1488 v(PPhs); o
1279 vas(NO3"); 1075 (VCCL. + 8CH)no plano- 0”0
-Raman (cm™): 1565 v(CC+ CN); Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

1095 v(PPh); 1031 v¢(NO37);1076 (VCCI. + 6CH )no plano,

-RMN (*H, 500 MHz, DMSO-ds) 3(ppm): & 7,50 [m, 12H, CH(arom), PPh3]; 7,80 [dd, 1H,
CH(arom), H(6), J= 2,0Hz, H(6)/H(8) — para; J= 9,0Hz, H(6)/H(5) — orto]; 7,81 [d, 1H,
CH(arom), H(3), /= 5,0 Hz, H(3)/H(2)]; 8,18 [d, IH, CH(arom), H(8), J= 2,1 Hz, H(8)/H(6)
- para]; 8,23 [d, 1H, CH(arom), H(5), J = 9,0 Hz, H(3)/H(2) -orto]; 8,89 [d, 1H, CH(arom),
H(2), J=4,8 Hz, H(2)/H(3) — orto ].

-RMN (®*C, 125 MHz, DMSO-ds) d(ppm): & 122,08 [C(3)]; 124,32 [C(10)]; 125,86 [C(5)];
128,13 [C(8)]; 128,76 [C(6)]; 129,28 [d, 1C, CH(arom), C(3*’), J= 10,0 Hz, C(3*’)/P - para];
130,97 [C(4*)]; 131,20 [d, 1C, CH(arom), C(1”’), J= 32,0 Hz, C(1”’)/P]; 133,42 [d, 1C,
CH(arom), C(2”"), J= 16,9 Hz, C(2**)/P -orto]; 135,42 [C(7)]; 141,41 [C(4)]; 148,75 [C(9)] ;
152,00 [C(2)].

-RMN (>N, HMBC, DMSO-ds) 8(ppm): 303,22 [N(1)]

-RMN (*'P, 202 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): 11,19 [P; 'J = 404,5 Hz; 3P/ 1 Ag]

-CHN [Exp.(Calc.)](%) : 51,89 (51,46); 3,20 (3,20); 4,80 (4,45).

-Condutividade (uS/cm, DMSO, 1x10- mol.L1): 22,6 + 0,3.
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4.5.6 Espectroscopia de absorg@o vibracional na regido do Infravermelho e espalhamento

Raman

Em comparagdo aos espectros dos ligantes livres, com o espectro IV do complexo
AgPPh;-4,7DCQ); Figura 69, € possivel observar absor¢des presentes nos espectros [V ligantes
4,7-DCQ e PPh; também presentes no espectro IV do complexo AgPPh3-4,7DCQ, uma vez que

houve éxito na complexagdo dos dois compostos ao centro metalico.

Figura 69 — Espectro de absor¢@o vibracional na regido do Infravermelho do complexo
AgPPh;-4,7DCQ em comparagéo aos espectros IV dos ligantes 4,7-dicloroquinolina e
trifenilfosfina livres (256 coad.).
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- AgPPh,-4,7DCQ

Transmitancia (u. a.)

*
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3500 3250 3000 2750 2500 2250 2000 1750 1500 1250 1000 750 500
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

A banda atribuida ao estiramento v(CN) aromatico (*), na regido de 1606 a 1560 cm™,
deslocou-se, promovendo uma sobreposi¢do de sinais. A modificagdo no deslocamento da
banda atribuida ao grupo quinolinico para o composto AgPPh3-4,7DCQ indica a coordenagao
do ligante ao centro metalico, uma vez que os estiramentos vinculados as ligagdes contendo

nitrogénio deslocarem-se, apontando a ligacdo do par de elétrons livres ao metal e, por
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consequéncia, afetando a forca de ligagdo entre nitrogénio e carbono (KARAAGAC et al.,
2016; SILVERSTEIN, WEBSTER, KIEMLE, 2006). Ja a coordenagdo do ligante PPhs ¢é
corroborado pela variagio do estiramento v(PPhs) (¥) na regido de 1480-1450 cm’
(BARREIRO et al., 2007).

Também se nota a presenca da banda referente ao estiramento vas(NO3")(*) na regido de
1279 cm! atribuida ao ion nitrato (MARY et al., 2008; PODUNAVAC-KUZMANOVIC;
CVETKOVIC; VOJINOVIC, 2004). Por fim, o deslocamento da banda na regido de 1072 cm™
' para 1075 cm! atribuido ao estiramento v(C-Cl) (*), indica a alteragdo na distribuigdo
eletronica no nucleo quinolinico, derivada da complexagdo com a Ag(I). A Tabela 34 apresenta
os valores de absor¢do e deslocamentos do complexo AgPPh3-4,7DCQ e dos ligantes 4,7-DCQ
e PPhs.

Tabela 34 — Valores de absorgdo, atribuicdo e comparagio de deslocamentos (cm™')

observados nos espectros IV de bandas do AgPPh3-4,7DCQ e de seus respectivos ligantes.

AgPPh3-4,7DCQ 4,7-DCQ A PPh; A Vibracao
(em™)
1562 1552 10 - - v(CC + CN)
1488 - - 1473 15 v(PPhs)
1279 - - - - v(NO3)
1075 1072 3 - - (vCCl + 8CH)uo plano

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Assim como nos espectros na regido do Infravermelho, € possivel observar nos espectros
de espalhamento Raman, Figura 70, deslocamentos das bandas atribuidas aos estiramentos
V(CN) aromatico (*), v(PPh3) (*) e v(C-Cl) (*), corroborando os resultados apresentados na
Figura 69, além do surgimento de uma banda intensa na regido de 1045 a 1034 cm™! atribuida
ao estiramento v{(NO3") (¥*) (AGUIRRE; GUTIERREZ; GIRALDO, 2011). A Tabela 35
apresenta os valores de espalhamento e deslocamentos do complexo AgPPhs;-4,7DCQ e dos

ligantes 4,7-DCQ e PPhs.
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Figura 70 - Espectros Raman do complexo AgPPhs3-4,7DCQ em comparagio aos espectros

Raman do ligantes 4,7-dicloroquinolina e trifenilfosfina livres (1024 coad., 15mW).

- PPh,

A

- AgPPh,-4,7DCQ

Intensidade Raman (u. a.)

3500 3250 3000 2750 2500 2250 2000 1750 1500 1250
Numero de onda (cm™)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

T T T ™1
000 750 500 250 O

Tabela 35 -Valores de espalhamento, atribuigdo e comparagio de deslocamentos (cm™) de

bandas do espalhamento Raman do composto AgPPh3-4,7DCQ e seus respectivos ligantes.

AgPPh3-4,7DCQ 4,7-DCQ A PPh; A Vibracao
(em™)
1565 1558 7 - - v(CC + CN)
1494 - - 1477 17 v(PPh3)
1031 - - - - v(NO3)
1076 1074 2 - - (vCCl + 8CH)no plano

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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4.5.7 Espectroscopia de absor¢ao eletronica na regido do UV-VIS

O espectro eletronico do complexo AgPPh3-4,7DCQ em comparagdo aos espectros
eletronicos dos ligantes 4,7-DCQ e PPhs, Figura 71, apresenta bandas intensas em torno de 309
e em 323 nm, atribuidas a transi¢do m-n*, referentes aos grupos haleto de arila e quinolina,

pertencentes ao ligante 4,7-DCQ.

Figura 71 - Espectros UV-VIS do complexo AgPPhs-4,7DCQ (2,5x107° mol.L!) em
comparagdo aos espectros UV-VIS da 4,7-dicloroquinolina (2,5x107° mol.L™!) e da
trifenilfosfina (2,5x107° mol.L') em DMSO.

0,60
0,55/
0,50
0,45/
0,40
0,35/
0,30
0,25/
0,204
0,151 -,
0,10; N
0,05 S
0,00 T e T m—e =

300 310 320 330 340 350 360 370 380 390 400
Comprimento de onda (nm)

—— AgPPh,-4,7DCQ
-.--4,7-DCQ
-~ PPh,

Absorbancia

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Ao compararmos os espectros complexo-ligantes, para o complexo AgPPh3-4,7DCQ
observamos um aumento significativo na absortividade molar, hipercromismo, das bandas em
309 e em 323 nm em relagdo ao ligante 4,7-DCQ, sendo a coordenacdo ao ion metalico um
fator determinante para essas alteracdes (ALI et al., 2020; JAMALI; TAVAKOLI; NAZHAD
DOLATABADI, 2012).

Vale ressaltar, a presenga de uma banda centrada em 337 nm com absortividade molar

caracteristica de uma transi¢éo do tipo Transferéncia de Carga Metal-Ligante, TCML, uma vez
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que o ligante trifenilfosfina ¢ do tipo m receptor e o ion Ag(I) € rico em elétrons, corroborando
a coordenacdo da PPhs ao centro metalico (BARANOVA et al., 2020). Dados como,
deslocamentos e atribuigdes das transi¢des eletronicas no UV-VIS dos compostos AgPPhs-

4,7DCQ; 4,7-DCQ e PPh3 estao expostos na Tabela 36.

Tabela 36 — Valores de absorbancia, comparagdo de deslocamentos e atribuigdes das
transigdes eletronicas no UV-VIS dos compostos AgPPhs-4,7DQC; 4,7-DCQ e PPh; (2,5x107
mol.L") em DMSO.

Comprimento de onda (nm) (g, M'.cm™) Atribuicio
AgPPh;3-4,7DCQ 309 (19516) / 323 (17491) (t - m*)
AgPPh;3-4,7DCQ 337 (4038) (TCML)
4,7-DCQ 309 (7441) / 323 (7952) (t - m*)

PPh; - -
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.5.8 RMN de 'H, *C, 3'P{'H} e correlagio HMBC {'°N, 'H}

Os espectros de RMN de 'H e '3C do complexo AgPPh;-4,7DCQ, apresentados nas
Figuras 72 e 73, respectivamente, foram utilizados para verificar os deslocamentos quimicos de
cada sinal pos complexagdo em relagdo aos ligantes livres.

O centro metalico pouco influenciou na distribui¢do eletronica no nicleo quinolinico,
promovendo alteragdes pouco significativas nos deslocamentos quimicos de
carbonos/hidrogénios observados nos espectros de RMN de 'H e °C do ligante 4,7-DCQ. Ja
para o ligante secundario, PPhs, é notéria a mudangca do ambiente quimico tanto para os
hidrogénios quanto para os carbonos, alterando principalmente os deslocamentos de atomos
vicinais ao fosforo ou 2/ e “J (AMARAL et al., 2018), devido a influéncia do centro metalico.
A Tabela 37 expde valores de atribuigcdo e deslocamentos para complexo e ligante PPhs, além
de sua comparagéo.

Ao analisar o mapa de correlagio HMBC {"°N, 'H} do complexo AgPPhs-4,7DCQ,
Figura 74, seus resultados demonstram deslocamentos quimicos para o sinal de 1°N, vide Tabela
38, corroborando a coordenagédo ao centro metalico, uma vez que, o nitrogénio N(1) deslocou-

se para maior blindagem, sendo esse resultado coerente com a coordenag@o do nitrogénio ao

centro metalico. (PEREIRA et al., 2021).
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Figura 72 — Espectros de RMN de 'H do complexo AgPPhs-4,7DCQ comparado aos espectros
de RMN de 'H dos ligantes 4,7-DCQ e PPh3 (500 MHz, DMSO-dj).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022)

Figura 73 - Espectros de RMN de '*C do complexo AgPPhs-4,7DCQ comparado aos
espectros de RMN de !*C dos ligantes 4,7-DCQ e PPhs (125 MHz, DMSO-dj).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Tabela 37 — Valores, atribui¢@o e comparagdo entre deslocamentos (ppm) relevantes de sinais

RMN de 'H, *C presentes nos espectros do complexo AgPPh;-4,7DCQ e ligante PPhs.

AgPPh3-4.7DCO PPh; A Atribuicio

7.45—17.55 7.23 -7.39 - {'"HYPPh;
130,97 129,00 1,97 C(4)
131.20 133,26 2,06 C(1’)
133.42 149,42 -16.00 C(22)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 74 - Mapa de correlagio HMBC {"°N, 'H} do complexo AgPPhs-4,7DCQ. (DMSO-dy)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 38 - Comparagéo entre valores de deslocamento (ppm) relevantes de sinais RMN de

5N para AgPPh3-4,7DCQ e o ligante 4,7-DCQ.

S(ppm) AgPPh:-4,7DCQ  4,7-DCQ A

N() 303,22 308,43 5,21
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Por fim, o espectro de RMN de 3'P{'H}, Figura 75, apresenta significativa diferenca
entre a fosfina livre e coordenada, evidenciando a influéncia da prata(I). Tendo o deslocamento
do seu sinal para uma regido com menor blindagem no espectro, ja que o ligante PPhs atua
como um ligante do tipo doador G e receptor © com maior contribui¢do c-doador. Outro fator

que confirma a coordenagio da trifenilfosfina ao centro metélico é o acoplamento ’J do tipo
3Ip/07-19 A0 desdobrando o sinal de singleto para um dupleto (DAMMAK et al., 2020). A

comparagdo entre deslocamentos do ligante livre e coordenagao esta exposta na Tabela 39.

Figura 75 - Espectros RMN de *'P{'H} do complexo AgPPhs-4,7DCQ comparado ao
espectro de RMN de *'P do ligante PPhs. (202 MHz, DMSO-dj)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 39 — Valores, atribui¢do e comparacgdo entre deslocamentos (ppm) relevantes de sinais

RMN de *'P{'H} para AgPPhs-4,7DCQ e o ligante PPh3.

d(ppm) AgPPh;-4,7DCQ PPh; A

P 11,19 -6,76 17,95
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.5.9 Difracao de raios X

O composto AgPPh;-4,7DCQ cristaliza-se em um sistema triclinico e grupo espacial P-
1. O monocristal incolor foi analisado via difragdo de raios X por monocristal. A seguir,

encontra-se a Figura 76 e Tabela 40, na qual sdo apresentados sua representagdo da unidade
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assimétrica (a), cela unitaria (b) e os dados cristalograficos e estatisticos de refinamento do

composto de coordenagdo, respectivamente.

Figura 76 — Representacdo da unidade assimétrica (a) e cela unitaria (b) da estrutura cristalina

do composto AgPPh3-4,7DCQ.

(b)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 40 - Dados cristalograficos do composto AgPPh3-4,7DCQ.

AgPPh;-4,7DCQ

Foérmula empirica AgCr7H20CIhN>O3P
Massa molecular (g.mol™) 630,21
Sistema cristalino Triclinico
Grupo espacial P-1
a (A) 11,2510(4)
b (A) 11,7570(4)
c(A) 12,7017(5)
a(°) 70,540(3)
B (°) 70,288(4)
v (°) 79,603(3)
V (A3 1486,95(10)
Z 2
dearc (g.cm™) 1,40(8)
p (mm1) 7,83(6)
Numero de parametros 325
R1/wR2/GOF 0,1009/0,2752/1,154

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

O composto possui uma unidade assimétrica descrita pelo ion Ag(I), um ion nitrato, uma

molécula de 4,7-dicloroquinolina e uma molécula de trifenilfosfina. A estrutura ¢é caracterizada
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como um complexo discreto, apresentando centro metalico com geometria caracterizada como
trigonal plana distorcida. A Tabela 41 expde valores de distancias e angulos de ligacdo

relevantes deste composto.

Tabela 41 - Distancias e angulos de ligagdo selecionados do composto AgPPh3-4,7DCQ.

Distancias (A) Angulos (°)
Ag-N(1) 226(7)  N(1)-Ag-P 151,0(7)
Ag-P 2383)  N(1)-Ag-Oui 86,7(4)
Ag-Onui 259(7)  P-Ag-On 121,309)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

A Figura 77 apresenta as interagdes que estabilizam a estrutura supramolecular do
composto AgPPh3;-4,7DCQ. Organizada através de ligagdes de hidrogénio ndo usuais entre os
oxigénios do ion nitrato, Onit, € 0 hidrogénios quinolinicos H(2) e H(6) com mesma distancia
de ligagdo de 2,60(0) A ao longo do eixo a, respectivamente, também ¢é possivel verificar
ligagdes entre Onic e hidrogénios fosfinicos H(2”) e H(4’) com distancias de ligacdo de 2,62(2)
A e2,45(4) A, respectivamente, ao longo do eixo a.

Destacamos também, interagdes do tipo pi, m-m, entre haletos (Cl) e anéis aromaticos
(4,7-dicloroquinolina), ao longo do eixo b, que também contribuem para a estabilizagdo do
arranjo cristalino, sendo estas do tipo paralelo deslocado, com 3,83(7) A (MARTINEZ;
IVERSON, 2012). Na estrutura AgPPh3-4,7DCQ também foram identificadas interagdes do
tipo prata e oxigénio, com 2,85(8) A, classificada como interagio forte (FIORI et al., 2017) ao

longo do eixo a.

Figura 77 — Representagdo bidimensional das interagdes supramoleculares (a), (b), (c), (d) e

(e) da estrutura cristalina do composto de coordenagdo AgPPhs3-4,7DCQ.
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(c)

(e)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.5.10 Condutividade molar

Os valores de condutividade molar ao longo do tempo para o complexo AgPPhs-
4,7DCQ indicam a propor¢do 1:1 (Ag":NOs") (VELHO, 2006), corroborando a estrutura
molecular determinada.

A Tabela 42 apresenta a condutibilidade do complexo AgPPhs-4,7DCQ solubilizado em
DMSO ao longo do tempo, os resultados indicam que o complexo em DMSO se mantem estavel
durante o intervalo de 24h, tendo pequenas varia¢des no decorrer das medidas, porém sem

modificagdes significativas para a alteracdo do nimero de coordenagdo do centro metalico.

Tabela 42 — Variagdo da condutividade (uS.cm™) em relagdo ao tempo para o complexo

AgPPhs-4,7DCQ. (1,0x10 mol.L"!, DMSO)

Oh 2h 4h 6h 24h
AgPPh3-4,7DCQ 22,6+0,3 21,64+0,02 23,20+0,02 23,43+0,06 21,7+0,1

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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4.6 CARACTERIZACAO DOS COMPLEXOS DE Ag(l) COM LIGANTES 7-CLORO-4-
AMINOQUINOLINICOS

Abaixo s3o apresentados os resultados referentes a caracterizagdo dos complexos de
Ag(I) com ligantes 7-cloro-4-aminoquinolinicos, Figuras 78, 79, 80 e 81, bem como suas

comparagdes aos dados espectroscopicos dos ligantes 7-cloro-4-aminoquinolinicos livres.

Figura 78 - Estrutura molecular do polimero catena-poli {(nitrato-O)-prata(I)-p-[N'-(7-
cloroquinolin-4-il)etano-1,2-diamino-N':N*]} (Ag-4,7ACQ1,2)

-Férmula molecular: {[Ag(Ci1H2CIN3)|NO3},.

-Massa molar: 391,56 g.mol™! (mondmero).

-Caracteristicas fisicas: Solido pardo. ““

AQ—N {13)
-FF: 229-231 °C. 0 <2) A (12\—\
- Rendimento: 45%. (14) n
-1V (em™): 3303 v(NH2)sim.; 3267 V(R2NH); Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

1590 v(CC + CN); 1305 vas(NO53");

1258 v(RaNH); 1064 (vCCI + 8CH)no plano:

1034 vs(NO3").

-Raman (cm™): 3268 v(RoaNH) ; 1589 v(CC + CN); 1263 v(RaNH); 1068 (vCCI + 8CH)no plano;
1037 vs(NO3); 526 v(Ag-O); 308 v(Ag-N).

-RMN ('H, 500 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): & 8,15 [d, 1H, *J = 5,9 Hz, H(2)]; 8,12 [d, 1H, 3J =
9,0 Hz, H(5)]; 7,66 [s, 1H, H(11)]; 7,59 [d, 1H, *J= 1,8 Hz, H(8)]; 7,30 [dd, 1H,J=8,9 Hz e
“J=1,9 Hz, H(6)]; 6,51 [d, 1H, *J = 6,1 Hz, H(3)]; 3,90 [s, 2H, H(14)]; 3,46 [m, 2H, H(12)];
3,07 [d, 2H, *J = 5,1 Hz, H(13)].

-RMN (3C, 125 MHz, DMSO-ds) 3(ppm): 5 153,76 [C(2)]; 151,73 [C(4)]; 147,05 [C(9)];
134,46 [C(7)]; 127,07 [C(8)]; 124,60 [C(6)]; 123,98 [C(5)]; 116,94 [C(10)]; 98,91 [C(3)]; 44,60
[C(12)]; 41,42 [C(13)].

-CHN [Exp.(Calc.)](%) : 33,71 (33,74); 3,23 (3,09); 14,00 (14,31).

-Condutividade (uS/cm, DMSO, 1x10- mol.L!): 28,0 + 0,9.
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Figura 79 - Estrutura molecular do dimero Di-p-[N'-(7-cloroquinolin-4-il)propano-1,3-

diamino]-1x'N', 1! N?, 1! N', 1! N* - (dinitrato-O)-diprata(I) (Ag-4,7ACQ1,3)

-Férmula molecular: [Ag>(NO3)2(Ci2H14CIN3):].

» (12)  (14) 15)

-Massa molar: 811,172 g.mol ™. (5() )HN/?”/\NHz 0. o

e o ® a0 “ag N
-Caracteristicas fisicas: Solido pardo. ) 9 o}

cl N™ @
-FF: 224 -226 °C. ® ' l o
- Rendimento: 43%. 0 Ag 4
0 O,N\O \ @/

'IV (Cm'l): 3310 V(NHZ)assim; 3254 V(RZNH); HZN\/\/NH
1578 v(CC+ CN); 1338 vas(NO3Y); Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

1252 v(R2NH); 1075 (vCCl + 8CH)no plano; 1053 vi(NO3").

-Raman (ecm™): 3313 v(NH2)assim: 3259 v(R2NH); 1585 v(CC + CN); 1257 v(RoNH); 1081
(VCCI + 6CH )no plano; 1043 vs(NO37); 526 v(Ag-O); 308 v(Ag-N).

-RMN ('H, 500 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): & 8,17 [d, 1H, 3J = 9,0 Hz, H(5)]; 8,08 [d, 1H, *J =
6,0 Hz, H(2)]; 7,96 [s, 1H, H(11)]; 7,64 [d, 1H, *J=2,1 Hz, H(8)]; 7,42 [dd, 1H,3J=9,0 Hz e
%J=2,1Hz, H(6)]; 6,53 [d, 1H, *J = 6,2 Hz, H(3)]; 3,94 [s, 2H, H(15)]; 3,47 [t, 2H, °J = 6,0 Hz,
H(12)]; 2,92 [t, 2H, 3J = 6,5 Hz, H(14)]; 1,97 [q, 2H, *J = 6,5 Hz, H(13)].

-RMN (BC, 125 MHZ, DMSO-ds) 8(ppm): § 154,23 [C(2)]; 151,46 [C(4)]; 147,42 [C(9)];
135,07 [C(7)]; 127,58 [C(8)]; 125,40 [C(6)]; 124,40 [C(5)]; 117,66 [C(10)]; 99,34 [C(3)]; 41,88
[C(12)]; 40,88 [C(14)]; 31,19 [C(13)].

-RMN (SN, HMBC, DMSO-ds) 8(ppm): 223,34 [N(1)]; 87,21 [N(11)]; 15,35 [N(15)].
-CHN [Exp.(Calc.)](%): 36,25 (35,62); 3,68 (3,24); 13,91 (13,85).

-Condutividade (uS/cm, DMSO, 1x10- mol.L!): 58,9+ 0,1.

Figura 80 - Estrutura molecular do polimero Nitrato de catena-poli {prata(I)-p-[N'-(7-
cloroquinolin-4-il)butano-1,4-diamino-N":N*]} (Ag-4,7ACQ1,4)

-Féormula molecular: {[Ag(Ci3HisCIN3)]NO3},.

-Massa molar: 419,61 g.mol™! (monémero). g "

-Caracteristicas fisicas: Solido pardo. Ag—N /N g
@ @ o \_\_\(15)

-FF: 266 - 268 °C.

- Rendimento: 30%. (16)

-IV (em™): 3324 v,s(NH2); 3266 vs(NH>); Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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3244 v(RoaNH); 1592 v(CC.+ CN); 1361 vas(NO3);

1258 v(RaNH); 1061 (VCCI + 8CH)no plano: 1041 vs(NOs").

-Raman (cm™): 3328 vas (NH2), 3249 v(R2NH); 1590 v(CC + CN); - vas(NO3"); 1265 v(R:NH),
1062 (VCCI + 8CH)no plano; 1045 v5(NO5).

-RMN ('H, 500 MHz, DMSO-ds) &(ppm): 5 8,21 [d, 1H, 3J = 8,9 Hz, H(5)]; 8,16 [d, 1H, 3J =
4,9 Hz, H(2)]; 7,91 [s, 1H, H(11)]; 7,81 [s, 1H, H(8)]; 7,37 [d, 1H, 3J = 8,7 Hz, H(6)]; 6,44 [d,
1H, 3J = 5,6 Hz, H(3)]; 3,96 [s, 2H, H(16)]; 3,41 [t, 2H,%J = 6,3 Hz, H(12)]; 2,77 [t, 2H, *J =
5,8 Hz, H(15)]; 1,78 [q, 2H, 3J = 6,3 Hz, H(13)]; 1,65 [q, 2H, 3J = 7,2 Hz, H(14)].

-RMN (C, 125 MHz, DMSO-ds) d(ppm): & 153,66 [C(2)]; 151,36 [C(4)]; 147,27 [C(9)];
134,49 [C(7)]; 127,15 [C(8)]; 124,71 [C(5)]; 124,15 [C(6)]; 117,22 [C(10)]; 98,60 [C(3)]; 42,43
[C(15)]; 41,99 [C(12)] ; 30,15 [C(13)] ; 25,16 [C(14)].

_CHN [Exp.(Calc.)](%) : 36,83 (37,21); 3,25 (3,84); 13,54 (13,35).

-Condutividade (uS/cm, DMSO, 1x107 mol.L!): 14,53 + 0,07.

Figura 81 - Estrutura molecular do dimero Di-p-[N'-(7-cloroquinolin-4-il)benzeno-1,2-

diamino]-1x'N', 1! N2, 1! N', 1! N* - (dinitrato-O)-diprata(]) (Ag-4,7ACQofen)

-Formula molecular: [Ag>(NO3)2(CisHi2CIN3)]. P Ci

-Massa molar: 879,20 g.mol . (45 (14) ]

-Caracteristicas fisicas: So6lido vermelho. (15)©—N[;-:;:) = v

_FF: 238 - 240 °C. N N—Ag—HN /

- Rendimento: 80%. | (5) ) ;I)\

IV (em™): 3360 V(NH2)assims: 3283 V(NH2)sim.; 0y MO

1578 v(CC+ CN); 1338 vas(NO37); 1228 v(R2NH); Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

1071 (VCCI + 8CH )no plano; 1040 vs(NO3").

-RMN ('H, 500 MHz, DMSO-ds) 8(ppm): & 9,18 [s, 1H, H(11)]; 8,55 [d, 1H, 3J = 9,0 Hz,
H(5)]; 8,40 [d, 1H, 3J = 5,9 Hz, H(2)]; 8,13 [d, 1H, “J = 2,3 Hz, H(8)]; 7,62 [dd, 1H,3J=8,9
Hze*/=22Hz,H(6)]; 7,11 [td, 1H,*J=7,7Hze *J = 1,6 Hz, H(14)]; 7,07 [dd, 1H, *J=7,8
Hz e *J=1,6 Hz, H(16)]; 6,88 [dd, 1H, J=8,5 Hz ¢ *J= 1,5 Hz, H(13)]; 6,66 [td, 1H, >*J=8,0
Hz e *J=1,5Hz, H(15)]; 6,10 [d, 1H, 3/ =5,9 Hz, H(3)]; 5,11 [s, 2H, H(12)].

-RMN (3C, 125 MHz, DMSO-ds) d(ppm): & 153,74 [C(2)]; 151,27 [C(4)]; 147,66 [C(9)];
144,93 [C(12)]; 134,90 [C(7)]; 128,24 [C(16)]; 128,20 [C(14)]; 127,24 [C(8)]; 125,27 [C(5)];
125,18 [C(6)]; 122,43 [C(11)]; 117,93 [C(10)]; 116,66 [C(15)]; 115,89 [C(13)]; 101,16 [C(3)].
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_CHN [Exp.(Calc.)|(%): 40,41 (40,98); 2,74 (2,75); 12,43 (12,74).
-Condutividade (uS/cm, DMSO, 1x10- molL.L1): 42,9 + 0,6.

4.6.1 Espectroscopia de absor¢@o vibracional na regido do Infravermelho e espalhamento

Raman

O perfil melhor definido das bandas referentes aos estiramentos vas(NH2) (*) e vs(NH2)
(*) presentes nos espectros IV do complexos, Figura 82, evidenciam o decréscimo de ligacdes
de hidrogénio em sua estrutura supramolecular, quando comparados com os respectivos
espectros IV dos ligantes livres.

E possivel notar o deslocamento de bandas atribuidas aos estiramentos vs(NHz) (*) e
v(CN) aromatico (*), nas regides de 3360 - 3303 cm™ e 1590-1578 cm™!, respectivamente, com
variagdes de 79 a -79 cm e 14 a -4 cm’!, de modo reciproco (DOS SANTOS et al., 2021;
GEDDES; BOTTGER, 1968). Vale ressaltar, que o deslocamento da banda atribuida ao
estiramento V(CN) aromatico (*), no espectro [V para o complexo Ag-4,7ACQ1,3 esta dentro
do erro do equipamento, dificultando a observacdo da coordenagdo do ligante 4,7ACQ1,3 ao
centro metalico Ag().

Também nota-se a presenga da banda referente ao estiramento v.s(NO37)(*) na regido de
1338-1305 cm™ atribuida ao ion nitrato. Por fim, deslocamentos para menos nimeros de onda
dos espectros IV dos complexos de Ag(I) com ligantes 7-cloro-4-aminoquinolinicos para
bandas nas regides de 1258-1228 cm™ atribuido ao estiramento v(R:NH) (*) e 1081-1062 cm’!
atribuido ao estiramento v(C-Cl) (¥), indicam a alterag¢@o na distribui¢do eletronica no nticleo
quinolinico, derivada da complexacdo com a Ag(I) (BOLBOACA; KIEFER; POPP, 2002). As
Tabelas 43 e 44 apresentam os valores de absorcdo, atribuicdo e deslocamentos dos valores

observados nos espectros IV dos complexos de Ag(I) e seus respectivos ligantes.
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Figura 82 - Espectros na regido do Infravermelho dos complexos de Ag(I) 7-cloro-4-
aminoquinolinicos em comparagdo aos espectros das 7-cloro-4-aminoquinolinas livres (256

coad.).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Tabela 43 — Valores, atribuigdes e comparagio de deslocamentos (cm™) de bandas na regido
do Infravermelho dos compostos Ag-4,7ACQ1,2 (1), 4,7-ACQ1,2 (2), Ag-4,7ACQ1,3 (3) e
4,7-ACQL,3 (4).

(€)) (2) A A3) 4) A Vibracio
3303 3238 65 - 3256 - vs(NH;)
3267 - - 3254 - - v(R:NH)
1590 1580 10 1579 1583 -4 v(CC + CN)
1305 - - 1338 - - v(NOs)
1258 1241 17 1252 1221 32 v(R:NH)
1064 1077 -13 1075 1085 -10 (vCCIH3CH)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 44 - Valores, atribui¢des e comparacio de deslocamentos (cm™) de bandas na regido
do Infravermelho dos compostos Ag-4,7ACQ1,4 (5), 4,7-ACQ1,4 (6), Ag-4,7ACQofen (7) e
4,7-ACQofen (8).

) (6) A (7 (8) A Vibragio
3266 3345 -79 3283 3204 79 vs(NHy)
3244 - - - - - v(R:NH)
1592 1578 14 1578 1565 13 v(CC + CN)
1361 - - 1338 - - v(NO3)
1258 1221 37 1228 1245 -17 v(R:NH)
1061 1075 -14 1071 1102 31 (vCCIH+3CH)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Assim como nos espectros na regido do Infravermelho, € possivel observar nos espectros
de espalhamento Raman, Figura 83, deslocamentos das bandas atribuidas aos estiramentos
vs(NH2) (¥) e v(CN) aromatico (*), v(RaNH) (¥) e v(C-Cl) (*), corroborando os resultados
apresentados na Figura 82, além do surgimento de bandas intensas na regido de 1045 a 1037
cm! atribuidos ao estiramento vs(NOj3") (¥). As Tabelas 45 e 46 apresentam os valores,
atribuicdes e deslocamentos de bandas nos espectros Raman dos complexos de Ag(I) 7-cloro-

4-aminoquinolinicos e seus respectivos ligantes.



Figura 83 - Espectros Raman dos complexos de Ag(I) 7-cloro-4-aminoquinolinicos em
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comparagdo aos espectros Raman das 7-cloro-4-aminoquinolinas livres (1024 coad., 15 mW).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Na Figura 84, percebe-se a presenca de duas bandas, uma centrada em 526 cm™! e outra

centrada em 308 cm!, atribuidas, respectivamente, aos estiramentos v(Ag-O) (*) e v(Ag-N) (*)

para o complexo Ag-4,7ACQ1,2; e para o composto Ag-4,7ACQ1,3 em 493 cm™ e 339 cm’!,
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corroborando a coordenagdo do ligante 7-cloro-4-aminoquinolinico e nitrato ao ion prata
(CARDINI et al., 2007; SANTOS et al., 2018).

A mesma avali¢do ndo pode ser realizada no composto Ag-4,7ACQ1,4 devido a baixa
intensidade das bandas. Medidas para o complexo Ag-4,7ACQofen ndo foram possiveis devido

a alta fluorescéncia apresentada em seu espectro Raman.

Figura 84 - Espectros Raman dos complexos de Ag(I) 7-cloro-4-aminoquinolinicos em

comparagdo aos espectros Raman das 7-cloro-4-aminoquinolinas livres (1024 coad., 15 mW).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Tabela 45 - Valores, atribui¢des e comparagdo de deslocamentos (cm™) do espalhamento

Raman dos compostos Ag-4,7ACQ1,2 (1), 4,7-ACQ1,2 (2), Ag-4,7ACQ1,3 (3) e 4,7-ACQ1,3

4.

1) (2) A 3) 4) A Vibragio
3268 - - 3259 - - v(R:NH)
1589 1579 10 1585 1579 6 v(CC + CN)
1263 1224 39 1257 1224 33 v(R:NH)
1068 1081 -13 1081 1081 0  (vCCHSCH)
1037 - - 1043 - - v(NOsY)
526 - - 493 - - v(Ag-0)
308 - - 339 - - v(Ag-N)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 46 - Valores, atribui¢des e comparagio de deslocamentos (cm™) do espalhamento

Raman dos compostos Ag-4,7ACQ1,4 (5); 4,7-ACQ1,4 (6), Ag-4,7ACQofen (7) e 4,7-

ACQofen (8).

) (6) A (7) 8) A Vibragio
3249 - - - - - v(R:NH)
1590 1579 11 - - - v(CC+CN)
1258 1221 37 - - - v(R:NH)
1061 1075 -14 - - - (VCCH8CH)
1041 - - - - - v(NO3)

* - . - - - v(Ag-0)
* - - - - - v(Ag-N)

(*) Nao foram identificados.

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.6.2 Espectroscopia de absor¢ao eletronica na regido do UV-VIS

Os espectros eletronicos dos complexos de Ag(I) 7-cloro-4-aminoquinolinicos e seus

respectivos ligantes, Figura 85, apresentam uma banda intensa, centrada em 336 nm, atribuida

a transigdo m-r*, referente aos grupos haleto de arila e quinolina pertencentes aos ligantes. Ao

compararmos os espectros complexo-ligante, para os complexos Ag-4,7ACQl1,2 ¢ Ag-
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4,7ACQofen, foi observado hipercromismo, podendo essa variagao ser atribuida a complexagao
do ligante ao centro metalico (YAMADA; TSUCHIDA, 1953; ANDREJEVIC et al., 2020;
BARANOVA et al., 2020). Ja os espectros dos complexos Ag-4,7ACQ1,3 ¢ Ag-4,7ACQ1.,4
ndo apresentaram alteragdes significativas em relagdo aos ligantes livres. Dados como, valores
de deslocamento e atribui¢des das transigdes eletronicas no UV-VIS dos complexos de Ag(I)

7-cloro-4-aminoquinolinicos e seus respectivos ligantes estdo expostos na Tabela 47.

Figura 85 - Espectros UV-VIS dos complexos de Ag(I) 7-cloro-4-aminoquinolinicos (2,5x107

mol.L'") em comparacdo aos espectros das 7-cloro-4-aminoquinolinas (2,5x10 mol.L") em

DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022)

Tabela 47 — Valores de deslocamentos e atribui¢des das transi¢des eletronicas no UV-VIS dos

compostos de coordenac@o de Ag(I) 7-cloro-4-aminoquinolinicos e seus respectivos ligantes.

(2,5x10”° mol.L!') em DMSO.

Comprimento de onda (nm) (g, M'.cm™) Atribuicao
Ag-4,7ACQ1,2 336 (36762) (m -m*)
4,7-ACQ 1,2 337 (8973) (- m*)

Ag-4,7ACQ1,3 336 (22513) (-7 %)
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4,7-ACQ 1,3 336 (22248) (T - 7*)
Ag-4,7ACQ1,4 336 (22982) (-1 %)
4,7-ACQ1,4 336 (17446) (t -7m*)
Ag-4,7ACQofen 337 (31809) (m-m*)
4,7-ACQofen 337 (23815) (m - 7*)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
4.6.3 Espectroscopia de RMN de 'H, *C e correlagio HMBC {"°N, 'H}

Os espectros de RMN de 'H e '3C dos complexos de Ag(I) com 7-cloro-4-
aminoquinolinas, apresentados nas Figuras 86-89, evidenciam os deslocamentos quimicos de
cada sinal pds complexagdo em relacdo aos respectivos ligantes livres. Devido a influéncia do
centro metalico na distribuigdo eletronica no nucleo quinolinico, ¢ notéria a mudanca do
ambiente quimico tanto para os hidrogénios quanto para os carbonos, alterando principalmente
o deslocamento de 4tomos vicinais ao nitrogénio ou %/ ¢ >J (AMARAL et al., 2018). E possivel
notar também alteracdes nos deslocamentos quimicos de carbonos/hidrogénios ligados as
diaminas, uma vez que ha alteragcdo no efeito indutivo sob o anel e a presenca do ion prata(l)
ligado ao nitrogénio diaminico. Salienta-se a presenc¢a de sinais largos, designados aos
hidrogénios dos grupos NH e NHo, indicando que a complexag@o diminui a possibilidade de
troca protica com o solvente deuterado. Nas Tabelas 48 e 49 estdo expostos os valores,
atribuicdes e deslocamentos relevantes de sinais de RMN de 'H e de '*C para os complexos de
Ag(I) 7-cloro-4-aminoquinolinicos e seus respectivos ligantes.

A medida de correlagdo NOESY para Ag-4,7ACQ1,3, Figura 90, indica que o ligante
adota uma conformag@o em solucdo na qual os prétons aminicos estdo proximos, sugerindo um
arranjo adequado para a formagdo de um dimero de coordenagdo (SANCHEZ-DELGADO et
al., 1996).

Ao analisar o mapa de correlagio HMBC {!°N, 'H}, Figura 91, seus resultados
demonstram deslocamentos quimicos para cada sinal de '°N, vide Tabela 50, corroborando o
modo de coordenag@o proposto pela difragdo de raios X, uma vez que, os nitrogénios
quinolinico e aminico primario, quando comparados aos mesmos sinais do ligante 4,7-ACQ1,3;
deslocam-se para maior blindagem. Esse resultado ¢ coerente com a coordenagéo do ligante ao
centro metalico. Ja o nitrogénio aminico secundario desblinda-se devido ao rearranjo na

ressonancia aromatica, na qual este atomo ¢ integrante (PEREIRA et al., 2021).
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Foi possivel realizar medidas de correlacio HMBC apenas para o composto Ag-
4,7ACQ1,3; pois a baixa solubilidade, mesmo em DMSO, dos demais compostos impediu
medidas adequadas.

Por fim, as atribui¢des dos demais sinais de RMN observados para os compostos foram
feitas utilizando como base mapas de contorno COSY, NOESY, HSQC presentes na se¢éo
APENDICE L.

Figura 86 — Espectros de RMN de 'H dos complexos Ag-4,7ACQ1,2 e Ag-4,7ACQ1,3
comparados aos espectros de RMN de 'H dos ligantes 4,7-ACQ1,2 e 4,7-ACQ1,3. (500 MHz,

DMSO-ds)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 87 — Espectros de RMN de '*C dos complexos Ag-4,7ACQ1,2 e Ag-4,7ACQ1,3
comparados aos espectros de RMN de *C dos ligantes 4,7-ACQ1,2 e 4,7-ACQ1,3. (125
MHz, DMSO-ds)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 88 — Espectros de RMN de 'H dos complexos Ag-4,7ACQ1,4 ¢ Ag-4,7ACQofen
comparados aos espectros de RMN de 'H dos ligantes 4,7-ACQ1,4 e 4,7-ACQofen. (500
MHz, DMSO-dp)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 89 — Espectros de RMN de *C dos complexos Ag-4,7ACQ1,4 ¢ Ag-4,7ACQofen

comparados aos espectros de RMN de '*C dos ligantes 4,7-ACQ1,4 e 4,7-ACQofen. (125

— Ag-4,7ACQ1,4

MHz, DMSO-ds)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 90 - Mapa de correlagio NOESY {'H, 'H} do complexo Ag-4,7ACQ1,3. (DMSO-ds)
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Figura 91 - Mapa de correlagio HMBC {"°N, 'H} do complexo Ag-4,7ACQ1,3. (DMSO-dy)
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Tabela 48 — Valores, atribui¢des e comparacdo entre deslocamentos (ppm) relevantes de

sinais de RMN de 'H e *C presentes nos espectros dos compostos Ag-4,7ACQ1,2 (1), 4,7-

ACQ1,2 (2), Ag-4,7ACQ1,3 (3) e 4,7-ACQ1,3 (4).

1) Q) A 3) @) A Atribuigio
3,07 2,82 0,25 1,97 1,72 0,25 H(13)
3,46 3,27 0,19 3,47 3,31 0,16 H(12)
3,90 - - 2,92 2,66 0,26 H(14)
7,66 7,28 - 7,96 7,50 - H(11)*
7,59 7,43 0,16 7,42 7,42 0,00 H(6)
7,59 7,77 0,18 7,64 7,77 -0,07 H(8)
8,12 8,28 -0,16 8,17 8,26 -0,09 H(5)
8,15 8,38 -0,23 8,08 8,36 -0,26 H(2)
4142 40,01 1,42 31,19 31,19 0,00 C@3)
4460 4584  -124 41,88 40,67 1,21 C(12)
147,05 149,08 2,03 14742 149,08  -1,66 0)
124,60 124,16 044 12540 124,05 1,35 C(6)
134,46 133,56 0,10 13507 133,40 1,67 ()
151,73 150,47 1,26 151,46 150,22 1,24 C@)
153,76 152,01 1,75 15423 151,97 2,26 CcQ)

*Para a comparagao dos valores de deslocamento em ppm para o hidrogénio H(11), faz-

se necessario o preparo de solucdes do ligante livre e complexo de Ag(I) com mesma

concentragdo, uma vez que o sinal deste hidrogénio ¢ influenciado por concentragio

¢ ambiente quimico.

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Tabela 49 - Valores, atribui¢des e comparagado entre deslocamentos (ppm) relevantes de sinais
de RMN de 'H e '*C presentes nos espectros dos compostos Ag-4,7ACQ1,4 (5), 4,7-ACQ1,4
(6), Ag-4,7ACQofen (7) e 4,7-ACQofen (8).

(5) (6) A (7 8) A Atribuicio
1,65 1,45 0,20 6,88 6,84 0,04 H(14)
1,78 1,72 0,11 - - - H(13)
2,77 2,57 0,20 7,11 7,06 0,05 H(15)
3,41 3,24 0,17 - - - H(12)
7,91 7,37 - 9,18 7,50 - H(11)*
7,37 7,42 -0,05 7,62 7,50 0,12 H(6)
7,81 7,96 0,15 8,13 7,84 0,29 H(8)
8,16 8,26 -0,10 8,55 8,43 0,12 H(5)
8,21 8,37 -0,16 8,40 8,31 0,09 H(2)

25,16 25,41 -0,25 11589 117,16  -1,27 C(14)
30,15 30,77 -0,62 144,93 145,14  -021 C(13)
42,43 41,42 1,01 128,20 12847  -0,27 C(15)
41,99 42,47 -0,48 12724 12756 -0,32 C(12)
14727 149,11 -1,84 147,66 14945  -1,79 C©)
124,15 124,07 0,08 125,18 124,91 0,27 C(6)
134,49 133,47 1,02 13490 134,21 0,69 ()
151,36 150,26 1,10 151,27 150,05 1,22 C@)
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153,66 151,98 1,68 153,74 152,10 1,64 CQ2)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 50 — Valores, atribuigdes e comparagao entre deslocamentos (ppm) relevantes de

sinais RMN de >N para Ag-4,7ACQ1,3 e para o ligante 4,7-ACQ1,3.

N(1) R:NH -NH;

3(ppm)
4,7-ACQ1,3 266,22 84,03 18,28
Ag-4,7ACQ1,3 22334 8721 1535

A -42,88 3,18 -2,93
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.6.4 Difracao de raios X

As Figuras 92, 95, 98 e 101 apresentam os Difratogramas, experimental (azul),
calculado (vermelho), e os planos hkl na parte inferior para os complexos Ag-4,7ACQ na etapa
— simulated annealing. A seguir, encontram-se as Tabela 51 e 52, nas quais sdo apresentados

os dados cristalograficos dos complexos avaliados.

Figura 92 - Difratograma, experimental (azul), calculado (vermelho), e planos hkl na parte

inferior para o complexo Ag-4,7ACQ1,2.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 51 - Dados cristalograficos dos compostos Ag-4,7ACQ1,2; Ag-4,7ACQ1,3 e Ag-
4,7ACQ1 4.

Ag-4,7ACQ1,2 Ag-4,7ACQ1,3 Ag-4,7ACQ1,4
Formula empirica AgCi1H12CIN4O;  AgC2H14CIN4O3  AgCi3H 16CIN4O3
Massa molecular (g.mol™) 391,56 405,59 419,61
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Sistema cristalino
Grupo espacial
a (A)

b ()

c(A)

o (°)

B (°)

v (°)

V (A%)

Z
dcate (g.cm™)

u (mm™)
Numero de parametros
RBragg/ Rwp

Triclinico
P-1
7,792(8)
7,635(8)
11,217(12)
89,01(3)
95,67(2)
88,285(16)
663,6(1)
2
1,96(0)
1,4283(6)
42

1,746 / 6,252

Monoclinico
C2/c
21,6649(19)
11,6034(9)
13,7684(8)
90
125,14(1)
90
2830,3(5)
8
1,903(7)
1,3348(7)
43

3,927 /6,560

Trigonal
R3c

39,771(2)

39,771(2)

4,52591(7)

90
90
120
6199,7(6)
6
2,01(7)
2,0166(8)
43

6,470 /11,088

Fonte: Elabora pelo autor (2022).

Tabela 52 - Dados cristalograficos do composto Ag-4,7ACQofen.

Ag-4,7ACQofen
AgCi5sH12CIN4O3

Férmula empirica

Massa molecular (g.mol™) 439,60

Sistema cristalino Triclinico
Grupo espacial P-1

a(A) 9,158(7)

b (A) 9,440(1)

c(A) 10,184(6)

a(°) 100,80(4)

B (9 101,42(2)

v (°) 105,86(9)

V (A3 802.5(1)
Z 2

dearc (g.cm™) 1,819(3)

p (mm™) 1,4836(2)
Numero de parametros 55

Rgragg / Rwp 2,401 /6,086

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Na estrutura obtida pela difragdo por policristais do complexo Ag-4,7ACQ1,2, a
unidade assimétrica é composta pelos ions Ag(I), nitrato e um ligante 4,7-ACQ1,2, como

descrito na Figura 93 (a).

Figura 93 - Unidade assimétrica (a), mondmero (b) e célula unitaria (c) da estrutura cristalina

do complexo Ag-4,7ACQ1,2.

(a)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

O polimero de coordenagio obtido, estendendo-se através do eixo c, se propaga através
da ligacdo dos nitrogénios N(1) e N(14) com diferentes ions Ag(I), como descrito na Figura 94
(¢). A geometria do centro metalico ¢ melhor descrita como sendo forma T, formada por dois
nitrogénios, sendo eles, N(1) e N(14) de dois ligantes aminoquinolinicos € um oxigénio do ion
nitrato; originando uma ligagdo Ag-Oyi: relativamente mais longa quando comparada as
ligagdes Ag-N(1) e Ag-N(14), vide Figura 94 (b). Na Tabela 53 estdo os valores de distancia e

angulos de ligacdo relevantes deste composto.

Tabela 53 - Distancias e angulos de ligacdo selecionados do Ag-4,7ACQ1,2.

Distancias (A) Angulos (°)
Ag-N(1) 2,17(0) N(1)-Ag-N(14) 179,1(8)
Ag-N(14) 2,40(2) N(1)-Ag-Onit 93,0(0)
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Ag-O 2,62(3) N(14)-Ag-Onit 86,2(4)
Operacoes de simetria:
Ag = (x,y,2) N(14) = (x, y, -1+2z) N() = (x,y,2) 0 =(xy,2)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

A estrutura supramolecular do composto Ag-4,7ACQI1,2 ¢ organizada através de
ligagdes de hidrogénio entre os oxigénios do ion nitrato, Onit, € os hidrogénios H(5), H(11) com
distancias de ligagdo de 2,59(6) A, 2,51(3) A, ao longo do eixo ¢, Onit € H(13) com distancia de
2,27(4) A, ao longo do eixo b e interacdes do tipo pi, m-m, paralelamente deslocada com 4,00(0)
A. Na estrutura Ag-4,7ACQ1,2 também foram identificadas interagdes prata e cloro, com
distancia de 3,32(1) A classificada como uma interagio forte (FIORI et al., 2017) ao longo do

eixo c¢. As interagdes supramoleculares e cela unitaria estdo ilustradas na Figura 94.

Figura 94 — Representagdo bidimensional das interagdes supramoleculares (a), (b) e (c) da

estrutura cristalina do composto Ag-4,7ACQ1,2.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Ja a estrutura do complexo Ag-4,7ACQ1,3 é melhor descrita como um dimero discreto,
como apresentado na Figura 96 (b). A unidade assimétrica ¢ composta pelos ions Ag(I) e nitrato
e um ligante 4,7-ACQ1,3, como na Figura 96 (a) e na Figura 96 (c¢) a cela unitaria ¢

representada. O centro metalico apresenta geometria em forma T, novamente apresentando a
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coordenag@o com o ion nitrato e nitrogénios N(1) e N(15) do ligante 4,7-ACQ1,3. Na Tabela

54 estdo os valores de distancia e angulos de ligagdo relevantes deste composto.

Figura 95 - Difratograma, experimental (azul), calculado (vermelho), e planos hkl na parte

inferior para o complexo Ag-4,7ACQ1,3.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 96 - Unidade assimétrica (a), dimero (b) e cé¢lula unitaria (¢) da estrutura cristalina do

complexo Ag-4,7ACQ1,3.

()

(©)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 54 - Distancias e angulos de ligagdo selecionados do Ag-4,7ACQ1,3.

Distéancias (A) Angulos (°)
Ag-N(1) 2,30(1) N(1)-Ag-N(15) 169,8(8)
Ag-N(15) 2,32(9) N(1)-Ag-Onit 90,8(7)

Ag-O 2,66(6) N(15)-Ag-Ouit 98,9(4)
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Operacdes de simetria:
Ag = (X,y,2) N(1) = (x,y,2) N(15) = (-2-x, 1-y, 1-2) 0 =(x,y,2)
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

A estrutura supramolecular do composto Ag-4,7ACQI1,3 ¢ organizada através de
ligagdes de hidrogénio entre os oxigénios do ion nitrato, Onit, € 0s hidrogénios H(5), H(11),
H(15) com distancias de ligacdo de 2,23(2) A, 1,79(2) A, 2,96(4) A, respectivamente, ao longo
do eixo ¢ e ao longo do eixo b, ligagdes de hidrogénio entre os oxigénios do ion nitrato, Onj, €
os hidrogénios H(15) com distancias de ligacdo de 2,90(6) A e 2,62(0) A, além de interacdes
do tipo pi , n-m, paralelamente deslocada com 3,41(1) A. Na estrutura Ag-4,7ACQ1,3 também
foram identificadas ligagdes de hidrogénio ndo usuais entre Cl e H(12), com 2,92(7) A ao longo

do eixo a. As interagdes supramoleculares e a cela unitaria estdo ilustradas na Figura 97.

Figura 97 — Representagdo bidimensional das interagdes supramoleculares (a), (b) e (c) da

estrutura cristalina do composto Ag-4,7ACQ1,3.

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Assim como o complexo Ag-4,7ACQ1,2; a estrutura cristalina obtida pela difragdo por
policristais para o complexo Ag-4,7ACQ1,4 possui a unidade assimétrica composta pelos ions
Ag(I) e nitrato e um ligante Ag-4,7ACQ1,4, vide Figura 99 (a) e (b). O polimero de
coordenagdo tridimensional ¢ gerado através da propagacdo da unidade assimétrica pela ligacdo
dos nitrogénios N(1) e N(16) com diferentes ions Ag(I), além de interagdes argentofilicas,
caracterizando assim a geometria do centro metalico linear (OKUNIEWSKI et al., 2015;
ROSIAK; OKUNIEWSKI; CHOJNACKI, 2018; YANG; POWELL; HOUSER, 2007). Vale
ressaltar a presenca de um grupo de ions nitrato na cavidade gerada na rede polimérica, como
descrito na Figura 99 (c). A Tabela 55 expde valores de distancia e angulos de ligagao relevantes

deste composto.

Figura 98 - Difratograma, experimental (azul), calculado (vermelho), e planos hkl na parte

inferior para o complexo Ag-4,7ACQ1.4.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 99 - Unidade assimétrica (a), interacdo argentofilica e estrutura polimérica (b) e célula

unitaria (c¢) da estrutura cristalina do complexo Ag-4,7ACQ1,4.

()




(c)

(b)

b Agll -

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 55 - Distancias e angulos de ligagdo selecionados do Ag-4,7ACQ1.4.

Distancias (A) Angulos (°)
Ag-N(1) 2,57(2) N(1)-Ag-N(16) 156,1(5)
Ag-N(16) 2,38(3) N(1)-Ag-Ag’ 92,5(9)
Ag-Ag’ 2,81(2) N(1)-Ag-Ag”’ 111,4(2)
Ag-Ag”’ 2,81(2) N(16)-Ag-Ag’ 64,6(0)
N(16)-Ag-Ag” 83,5(0)
Ag’-Ag-Ag”’ 107,1(8)

Operacoes de simetria:

Ag = (X,y,z)

Ag’ = (-2-y, -2-x, -1/2+z)

Ag” = (-2-y, -2-x, -1/2+z7)
N = (x,y,2)

N(16) = (2/3-x+y, 1/3+y, -7/6+7)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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As interagdes supramoleculares e cela unitaria do complexo Ag-4,7ACQ1,4 estdo
ilustradas na Figura 100, sendo organizada através de ligagdes de hidrogénio entre os
nitrogénios N(16) e os hidrogénios H(16) com distancia de ligagdo de 2,23(0) A ao longo do
eixo a e também entre os oxigénios do ion nitrato, Onit, € 0s hidrogénios H(11) com distancia
de ligagdo de 2,78(7) A, ao longo do eixo a. Além de ligagdes de hidrogénio nio usuais entre
cloro e os hidrogénios H(5), com 1,97(4) A e H(6), com 1,92(3) A, ao longo do eixo a e entre
o oxigénio do ion nitrato, Oni, € o hidrogénio H(3) com distancia de ligacdo de 2,92(7) A ao

longo do eixo b.

Figura 100 — Representag@o bidimensional das interagdes supramoleculares (a), (b) e (c) da

estrutura cristalina do composto Ag-4,7ACQ1,4.

(b)

(©

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Por fim, a estrutura cristalina do complexo Ag-4,7ACQofen se assemelha a estrutura
cristalina do complexo Ag-4,7ACQ1,3, sendo um dimero discreto como apresentado na Figura
102 (b), a unidade assimétrica ¢ composta pelos ions Ag(I) e nitrato e um ligante 4,7-ACQofen,
como na Figura 102 (a) e (¢). O centro metalico apresenta geometria em forma T, novamente
apresentando a coordenagdo com o ion nitrato e nitrogénios N(1) e N(13a) do ligante 4,7-
ACQofen. Na Tabela 56 estdo os valores de distancia e angulos de ligagdo relevantes deste

composto.

Figura 101 - Difratograma, experimental (azul), calculado (vermelho), e planos hkl na parte

inferior para o complexo 4,7-ACQofen.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 102 - Unidade assimétrica (a), dimero (b) e célula unitaria (¢) da estrutura cristalina

para o composto 4,7-ACQofen.

(b)

(@)

N(13a) L

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Tabela 56 - Distancias e angulos de ligagao selecionados do Ag-4,7ACQofen.

Distancias (A) Angulos (°)
Ag-N(1) 2,18(7) N(1)-Ag-N(13a) 163,2(4)
Ag-N(13a) 2,08(3) N(1)-Ag-Onit 97,4(8)
Ag-Onit 2,58(1) N(15)-Ag-Onit 92,1(3)
Operacoes de simetria:
Ag = (x,y.2) N(1) = (x.y.2) N(13a) = (-x, 1-y, -2) Oui= (x.y.2)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

A estrutura supramolecular do composto Ag-4,7ACQofen ¢ organizada através de
ligagdes de hidrogénio entre os oxigénios do ion nitrato, Oy, € os hidrogénios H(11) e H(13a)
com distincias de ligagdo de 2,41(7) A e 2,58(3) A, ao longo dos eixos a e eixo b,
respectivamente. Na estrutura Ag-4,7ACQofen também foram identificadas ligagdes de
hidrogénio nio usuais entre Cl e H(12), com 2,86(9) A ao longo dos eixos a e ¢ entre o oxigénio
do ion nitrato, Oni, € 0 hidrogénio aromatico H(15), com distancia de ligagdo de 2,52(6) A.
Também podemos destacar interagdes prata e oxigénio, com 3,04(7) A classificada como uma
interagdo forte (FIORI et al., 2017) ao longo do eixo a. As interagdes supramoleculares e cela

unitaria estdo ilustradas na Figura 103.

Figura 103 — Representag@o bidimensional das intera¢des supramoleculares (a), (b), (¢), (d) e

(e) da estrutura cristalina do complexo Ag-4,7ACQofen.

(a) (b)
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(© (d)

(e)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

4.6.5 Condutividade molar

Os valores de condutividade molar ao longo do tempo para os complexos para os
compostos Ag-4,7ACQ sdo coerentes com as féormulas moleculares e estruturas propostas
indicando a propor¢do 1:1 (Ag":NOj3") (VELHO, 2006).

A Tabela 57 apresenta a condutividade dos complexos de Ag(I) 7-cloro-4-
aminoquinolinicos solubilizados de DMSO ao longo do tempo, os resultados indicam que os
complexos em DMSO se mantem estaveis durante o intervalo de 24h, tendo variagdes ao
decorrer das medidas, porém sem modificagdes significativas para a alteragdo do nimero de

coordenagdo do centro metalico.
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Tabela 57 — Variagdo da condutividade (uS.cm™) em relagio ao tempo para os complexos de

Ag(D). (1,0x107 mol.L"!, DMSO)

Oh 2h 4h 6h 24h
Ag-4,7ACQ1,2 28,0+0,9 29,0+0,3 27+1 27,9+0,9  28,7£0,2
Ag-4,7ACQ1,3 58,9+0,1 56,940,3 55,6+0,6 5542 56,1+0,4
Ag-4,7ACQ1,4 14,53+0,07 18,1+0,5 20,8+0,5 22,8+0,3  29,4+0,3
Ag-4,7ACQofen 42,9+0,6 41,3+0,8 40,4+0,7 4042 40,1+0,9

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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5 ENSAIOS BIOLOGICOS

A determinagdo da concentracdo inibitoria minima (CIMgg), ou seja, a menor
concentragdo do composto capaz de inibir 90% do crescimento bacteriano contra cepas de
Mycobacterium tuberculosis H3;Rv (ATCC 27294) foi determinada através do método
Resazurin microtiter assay (REMA), utilizando microdiluigdes em placas de 96 pogos e
resazurina como revelador da viabilidade celular (PALOMINO et al., 2002). A Tabela 58
apresenta os valores de CIMygy para os compostos apresentados no trabalho e para o os
compostos de referéncia.

Ao observar a Tabela 58, nota-se que, dentre os ligantes aminoquinolinicos, existe o
aumento de atividade micobactericida com o aumento do espacamento da cadeia lateral ou com
a mudanca de uma cadeia lateral alifatica para aromatica. Vale ressaltar que o composto 4,7-
DCQ mostra-se mais eficiente que os compostos 4,7-ACQ1,2 e 4,7-ACQ1,3. Destaca-se
também, a molécula 4,7-ACQofen que obteve resultado na mesma ordem de CIMyg que os

farmacos de segunda ordem, Ofloxacino, Amicacina e Moxifloxacino.

Tabela 58 — Valores de testes de CIMog contra Mycobacterium tuberculosis para os compostos

sintetizados e valores de referéncia.

MM Metal CIMy CIMy
Composto (g.mol™) (%) (mg.L'")  (umol. L)
4,7-DCQ 198,05 0 4,63 23,37
4,7-ACQ1,2 221,68 0 10,42 47,00
4,7-ACQ1,3 253,73 0 9,54 37,61
4,7-ACQ1,4 285,77 0 2,38 8,34
4,7-ACQofen 269,73 0 1,06 3,95
bpy® 156,19 0 > 25 -
PPh;® 262,29 0 > 25 -
Cu(NO3)2.3H, 0" 241,60 26,30 15,22 63,00
Cu-4,7DCQ 583,65 10,89 10,14 17,37
Cu-4,7ACQ1,2 728,45 28,57 3,10 4,26
Cu-4,7ACQ1,3 774,56 27,17 3,27 4,23

Cu-4,7ACQ1,4 820,63 25,89 3,00 3,66
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Cu-4,7ACQofen 682,02 9,32 1,14 1,68
AgNO;® 169,87 63,50 12,50 73,60
Ag-4,7DCQ 1149,93 19,06 6,85 12,10
Agbpy-4,7DCQ 524,11 20,58 25 ;
AgPPh3-4,7DCQ 630,21 17,12 7,43 11,79
Ag-4,7TACQ1,2 391,56 25,58 >25 -
Ag-4,7TACQ1,3 811,17 26,60 >25 -
Ag-4,7TACQ1,4 419,61 23,99 18,73 44,64
Ag-4,7ACQofen 879,20 24,54 8,10 9,22
Isoniazida® 137,14 0 <0,09 <0,66
Rifampicina® 822.94 0 <0,09 <0,11
Ofloxacino® 361,37 0 0,38 1,05
Amicacina® 585,60 0 0,56 0,96
Estreptomicina® 581,57 0 0,27 0,46
Moxifloxacino® 401,43 0 0,62 1,56
Sulfadiazina de prata® 357,00 30,20 7,80 21,80

(D (NAKAHATA et al., 2018);
@) (SANTOS et al., 2021);

) (SILVA et al., 2015);

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Em relagdo aos complexos de Cu(Il), ¢ possivel afirmar que as estruturas contendo
ligantes 7-cloro-4-aminoquinolinicos apresentam resultados na mesma ordem de CIMyg que os
farmacos de segunda ordem Ofloxacino, Amicacina e Moxifloxacino. Ja o complexo Cu-
4,7DCQ apresenta promissora agdo bactericida contra cepas de MTB, porém, menos acentuada
que o restante dos compostos de coordenagdo de Cu(Il). A ordem de atividade foi de Cu-
4,7ACQ1,2 < Cu-4,7ACQ 1,3 < Cu-4,7ACQ14 < Cu-4,7ACQofen. O aumento da atividade
para Cu-1,2; Cu-1,3; Cu-14 e Cu-ofen, em ordem crescente, pode estar associada a presenca do
ion OH" em todos os compostos e a polaridade do esqueleto quinolinico.

Ja os complexos de Ag(I) com ligantes quinolinicos apresentaram resultados pouco
expressivos de atividade bactericida para cepas MTB, com exce¢do do complexo Ag-
4,7ACQofen que possui promissora agao bioldgica contra a cepa avaliada. Os compostos Ag-

4,7ACQ1,2 e Ag-4,7ACQofenl,3 ndo foram ativos contra a micobactéria, e os compostos Ag-
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4,7DCQ e Ag-4,7ACQofenl,4 sdo entre 20 a 100 vezes menos ativos que os farmacos de
segunda linha expostos na Tabela 58. Novamente, a polaridade e o aumento da cadeia lateral
alifatica podem ser fatores determinantes para a atividade micobactericida dessa classe de
compostos.

Os complexos heterolépticos de Ag(I) demonstram carateristicas bioldgicas distintas,
com o composto AgPPhs-4,7DCQ com uma promissora a¢ao bactericida contra cepas de MTB.
A presenca do ligante secundario PPh3 ndo influencia na eficacia do complexo, uma vez que o
composto AgPPhs-4,7DCQ apresenta valor umol. L™ similar ao complexo Ag-4,7DCQ contra
cepas de MTB. Ja o composto Agbpy-4,7DCQ nao apresenta atividade nas condi¢des utilizadas
no experimento, indicando assim, que a relacdo atividade composto ¢ influenciada pelos
ligantes secundarios trifenilfosfina ou 2,2’-bipiridina.

Por fim, outro fator destacado para a atividade bioldgica dos complexos metalicos
estudados, ¢ a relag@o inversa entre atividade antitubercular para o ion metalico e classe de
ligante. Onde, o complexo Ag-4,7DCQ apresenta atividade antimicobactericida mais
expressiva quando comparado ao complexo Cu-4,7DCQ e para os ligantes 7-cloro-4-
aminoquinolinicos os complexos de Cu(Il) mostraram-se mais eficazes quando comparados aos

complexos de Ag(I).
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6 CONCLUSAO

O presente trabalho descreveu a sintese, caracterizacdo e estudo da atividade biologica
de derivados quinolinicos e complexos de Cu(Il) e Ag(I) divididos em duas classes. A classe
de compostos organicos ¢ composta pela 4,7-dicloroquinolina, 4,7-DCQ; obtida
comercialmente e seus derivados diaminicos, sintetizados ao longo do mestrado, sendo estes
N'-(7-cloroquinolin-4-il)etano-1,2-diamina (4,7-ACQ1,2), N'-(7-cloroquinolin-4-il)propano-
1,3-diamina  monoidratada  (4,7-ACQ1,3), N'-(7-cloroquinolin-4-il)butano-1,4-diamina
diidratada (4,7-ACQ1,4) e N!-(7-cloroquinolin-4-il)benzeno-1,2-diamina (4,7-ACQofen). A
primeira classe de compostos de coordenacdo ¢ composta por complexos de cobre(Il) e
complexos de prata(l) com derivados quinolinicos, sendo estes Cu-4,7DCQ; Cu-4,7ACQ1,2;
Cu-4,7ACQ1,3; Cu-4,7ACQl1,4; Cu-4,7ACQofen; Ag-4,7DCQ; Ag-4,7ACQ1,2; Ag-
4,7ACQ1,3; Ag-4,7ACQ1,4 e Ag-4,7ACQofen. E a segunda classe composta por complexos
heterolépticos de prata(l) contendo os ligantes 4,7-DCQ e bpy ou PPhs, sendo estes, Agbpy-
4,7DCQ e AgPPh;-4,7DCQ. Todavia, ndo foi possivel obter os complexos Cubpy-4,7DCQ e
CuPPh3-47DCQ por meio das rotas sintéticas propostas na execucdo desse trabalho.

Em relagdo aos complexos sintetizados, por meio dos resultados da analise elementar é
possivel afirmar que a propor¢do Metal/Ligante aminoquinolinico e complexos heterolépticos
¢ 1:1 (M:L) e 1:1:1 (M:L:L), com excegdo aos compostos Ag-4,7DCQ; Cu-4,7DCQ e Cu-
4,7ACQofen com a proporcdo 1:2 (M:L).

Foram utilizadas as técnicas de difragdo de raios X para a elucidagdo estrutural dos
compostos 4,7-ACQofen, Cu-4,7DCQ, CuPPh;-4,7DCQ Ag-4,7DCQ; Agbpy-4,7DCQ e
AgPPh3-4,7DCQ via monocristal e para Cu-4,7ACQ1,2; Ag-4,7ACQ1,2; Ag-4,7ACQ1,3; Ag-
4,7ACQ1,4 e Ag-4,7ACQofen por policristais. Destacando que todas as estruturas cristalinas
apresentadas neste trabalho sdo inéditas.

Importante ressaltar que, mesmo que ainda néo se tenha obtido a estrutura cristalina de
todos os compostos, os resultados da analise elementar, condutividade e das técnicas
espectroscopicas de IV, Raman e UV-VIS realizadas, corroboram as formulas moleculares:
CiiH12CIN3  (4,7-ACQ1,2), Ci2Hi6sCIN3O (4,7-ACQ1,3), Ci3H20CIN3O2 (4,7-ACQ1,4),
[Cu2(OH)2(NO3)2(Ci2H14CIN3)2]. H2O (Cu-4,7ACQ1,3), [Cuz(OH)2(NO3)2(Ci13H16CIN3)2].2H20
(Cu-4,7ACQ1,4), [Cuz(OH)2(C15H12CIN3)2](NO3)2 (Cu-4,7ACQofen). Enfatizando que todos os

complexos sintetizados sdo inéditos.
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Finalmente, os 17 compostos testados apresentaram atividade contra Mycobacterium
tuberculosis, in vitro, distintas, sendo os compostos 7-cloro-4-aminoquinolinicos e complexos
de Cu(II) mais ativos que os compostos de coordenagdo de Ag(I).

Os complexos de Cu(II), com execegdo do Cu-4,7DCQ, possuem atividade semelhantes
aos farmacos de segunda ordem empregados atualmente na terapia, os quais foram utilizados
como controle do experimento e melhores resultados do que os respectivos ligantes. No entanto,
os resultados dos compostos de coordenacdo de Ag(I) derivados de 4-aminoquinolinas ndo
foram promissores, apresentando resultados menos expressivos que os valores obtidos para os
ligantes livres e farmacos renomados, também testados, exceto para o composto Ag-
4,7ACQofen, que possui atividade micobactericida na mesma ordem que os farmacos de
segunda ordem.

Ja os compostos Ag-4,7DCQ; Agbpy-4,7DCQ e AgPPh3-4,7DCQ; demonstraram uma
interessante relacdo entre ligante secundario e atividade antitubercular, com uma ordem de
influéncia crescente, bpy <4,7-DCQ < PPhs. O composto Agbpy-4,7DCQ foi inativo, Ag-
4,7DCQ e AgPPh3-4,7DCQ vinte vezes menos ativo comparados aos farmacos de segunda
ordem, onde a presenga do ligante secundario pode ser um fator determinante para a agdo
farmacologica para os complexos 4,7-dicloroquinolinicos.

Como conclusdo, os resultados preliminares dos compostos da classe Cu-4,7ACQ; Ag-
4,7ACQofen mostraram que o complexos de Cu(Il) e Ag(I) com ligantes derivados do nucleo
4-aminoquinolinico tem grande potencial como prototipo de farmaco para o tratamento da
tuberculose. Além disso, € possivel confirmar o sinergismo metal-farmaco, através do aumento

da atividade do ligante causado pela complexag@o com centros metalicos de Cu(Il) e Ag(D).

6.1 PERSPECTIVAS

Como perspectiva, pretende-se realizar ensaios de citotoxicidade e comparar os
resultados entre os ligantes e os seus respectivos complexos perante aos medicamentos de
referéncia, finalizar a caracterizacdo quimica dos compostos obtidos, via TG/DTA e MS, para

redagdo de artigos cientificos.
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APENDICE I

Figura 104 - Espectros de absorcdo vibracional na regido do Infravermelho e espalhamento

Raman do 4,7-ACQ1,2 (256 coad.- IV; 1024 coad. 15 mW- Raman).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 105 — Espectros de absorcdo eletronica na regido do UV-VIS das dilui¢gdes do ligante
4,7-ACQ1,2 em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).



Equacédo 1 — Equagdo de Lamber-Beer

A =¢bC
A = Absobancia;
b = caminho 6tico (cm) (Fixo);

C = concentragio do analito (mol.L™");

192

& = coeficiente de absortividade molar (L.cm™.mol ™) (Coef. angular na curva de calibragio).

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Reta ajustada 1 — Curva de calibragdo (Absorbancia vs. Concentragdo), 336 nm, para

diluigdes do ligante 4,7-ACQ1,2.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 106 — Espectro de RMN de 'H do ligante 4,7-ACQ1,2. (500 MHz, DMSO-dj)

193

0w T [re] MmM—O~ o~ ~wWw MmN O
mme ] NoNoNCOY ooy 5 NNy 0 00 ©
00 00 00 ~ L L N Y (s 1o ] m M M [ e W atl
~ I Sk 7 <~
(12)
NH, (14)
e
(13)
(5)
H(B) (6) \ (3)
H(13)
22
cl N H(12)
()
H(2)
H(5
=) H(6) H(3) )
H(11)
I J
i l _JI J L_J LJL
i S T L L L T
w Q w 4 [ ] [+2) ™M
=N = =] Q9 o n < —
— — — — (o) (8] ™
S:4 S.IE 8.‘0 ?:S 7:6 714 7.‘2 7‘.0 E.IB 616 6:'! ﬁ:2 Gj[l S.‘B Srﬁ S.I4 i‘? S,Il] 438 4:6 4,‘4 4.‘2 4.‘0 3.‘5 3:6 3:4 3.‘2 3.‘0 2.8 Z.Iﬁ 2.‘

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

(ppm)

Figura 107 — Espectro de RMN de *C do ligante 4,7-ACQ1,2. (125 MHz, DMSO-dy)
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Figura 108 - Mapa de correlagdo HSQC {"3C, 'H} do ligante 4,7-ACQ1,2. (DMSO-dj)
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Figura 109 - Mapa de correlagio HMBC {3C, 'H} do ligante 4,7-ACQ1,2. (DMSO-dy)
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Figura 110 - Mapa de correlagio HMBC {!°N, 'H} do ligante 4,7-ACQ1,2. (DMSO-dj)
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Figura 111 - Difratogramas, experimental (azul), e simulado (vermelho), com diferenca entre

plotagem e planos hkl na parte inferior para o ligante 4,7-ACQ1,2.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 112 - Espectros de absor¢ao vibracional na regido do Infravermelho e espalhamento

Raman do 4,7-ACQ1,3 (256 coad.- IV; 1024 coad. 15 mW- Raman).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

—_— — . - — - -
3500 3250 3000 2750 2500 2250 2000 1750 1500 1250 1000 7

50 500

Figura 113 — Espectros de absorcéo eletronica na regido do UV-VIS das dilui¢des do ligante

4,7-ACQ1,3 em DMSO.
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Reta ajustada 2 — Curva de calibracdo (Absorbancia vs. Concentragdo), 337 nm, para

diluigdes do ligante 4,7-ACQ1,3.
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Figura 114 — Espectro de RMN de 'H do ligante 4,7-ACQ1,4. (500 MHz, DMSO-db)
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Figura 115 — Espectro de RMN de *C do ligante 4,7-ACQ1,3. (125 MHz, DMSO-ds)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 116 - Mapa de correlagdo HSQC {!3C, 'H} do ligante 4,7-ACQ1,3. (DMSO-ds)
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Figura 117 - Mapa de correlagio HMBC {'3C, 'H} do ligante 4,7-ACQ1,3. (DMSO-dy)
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Figura 118 - Mapa de correlagio HMBC {°N, 'H} do ligante 4,7-ACQ1,3. (DMSO-ds)
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Figura 119 - Difratograma do ligante 4,7-ACQ1,3.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 120 - Espectros de absorcéo vibracional na regido do Infravermelho e espalhamento

Raman do 4,7-ACQ1,4 (256 coad. -IV; 1024 coad. 15 mW- Raman).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 121 — Espectros de absorg¢éo eletronica na regido do UV-VIS das dilui¢des do ligante
4,7-ACQ1,4 em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Reta ajustada 3 — Curva de calibragdo (Absorbancia vs. Concentragao), 337 nm, para

diluigdes do ligante 4,7-ACQ1,4.
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Figura 122 — Espectro de RMN de 'H do ligante 4,7-ACQ1,4. (500 MHz, DMSO-dj)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 123 — Espectro de RMN de 1*C do ligante 4,7-ACQ1,4. (125 MHz, DMSO-dj)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 124 - Mapa de correlagdo HSQC {!*C, 'H} do ligante 4,7-ACQ1,4. (DMSO-dj)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 125 - Mapa de correlagio HMBC {!3C, 'H} do ligante 4,7-ACQ1,4. (DMSO-dy)
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Figura 126 - Mapa de correlagio HMBC {"*N, 'H} do ligante 4,7-ACQ1,4. (DMSO-db)
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Figura 127 - Difratograma do ligante 4,7-ACQ1.,4.
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Figura 128 - Espectro de absor¢do vibracional na regido do Infravermelho do 4,7-ACQofen
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Figura 129 — Espectros de absorcéo eletronica na regido do UV-VIS das dilui¢des do ligante

4,7-ACQofen em DMSO.

Absorbancia

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

—2,5x10"° mol.L"

——2.3x10% mol.L"'
2,1x10™ mol

— 1,910 mol.L"'

—1,6x10"° mol.L”
—1,4x10"° mol.L™

—1,3%10% mol.L”
—1,2x10° mol.L"'

350 ars 400
Comprimento de onda (nm)

450 475 500



Reta ajustada 4 — Curva de calibragdo (Absorbancia vs. Concentragdo), 338 nm, para

diluigdes do ligante 4,7-ACQofen.
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Figura 131 — Espectro de RMN de *C do ligante 4,7-ACQofen. (125 MHz, DMSO-dj)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

207

Figura 132 - Mapas de correlagio COSY {'H, 'H} do ligante 4,7-ACQofen. (DMSO-dy)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 133 - Mapa de correlagio HMBC {"3C, 'H} do ligante 4,7-ACQofen. (DMSO-ds)
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Figura 134 — Comparagdo entre os espectros de absor¢do vibracional na regido do
Infravermelho e espalhamento Raman do Cu-4,7DCQ e ligante 4,7-DCQ (256 coad. -1V;
1024 coad. 15 mW- Raman).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).



Figura 135 — Espectros de absor¢do eletronica na regido do UV-VIS das diluigdes do

Absorbancia

Absorbancia

0.250

0.225

0200

0,175

0.150

0.125

0,100

0.075

0,050

0,025

complexo Cu-4,7DCQ em DMSO.

N Cl
T
S0

Cl

——2,5x10"° mol.L"
—2,3x10° mol.L*
—2,1%10° mol.L"
Cl ——1,9x10° mol.L"*

| = ——1,6x10° mol.L"!

ci N7
| —1,4x10° mol.L"
0=N=2" o, - —1,3x10° mol.L"

o.-"—Clun.o/N:O —1,2x10° mol.L"*

0,050

0,045

0,040

0,035

0,030

0,025

-0,005

310 320 330 340 350 360 370 380
Comprimento de onda (nm)

390

——1,0x10° mol.L"

9,0x10* mol.L"
8,3x10* mol.L"!

—7,7x10"* mol.L"

——6,7x10" mol.L"

Ci

_zi\/i g

—5,9x10* mol.L"!
—5,5x10"* mol.L™
——5,3x10"* mol.L"

-0,010
400

450 500 580 60D 650 700 750 800 850
Comprimento de onda (nm)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Reta ajustada 5 — Curvas de calibragdo (Absorbancia vs. Concentrac¢do), 309 nm, 323 nm, 456

nm e 837 nm, respectivamente, para diluigdes do complexo Cu-4,7DCQ.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 137 — Representag@o da unidade assimétrica (a) e cela unitaria (b) da estrutura

cristalina do composto CuPPhz-4,7DCQ.

(a) (b)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Tabela 59 - Dados cristalograficos do composto CuPPhs-4,7DCQ.

CuPPh;-4,7DCQ

Formula empirica
Massa molecular (g.mol™!)
Sistema cristalino
Grupo espacial
a(A)
b (A)
¢ (A)
B (°)
V (A%)
Z
dearc (g.cm™)
p (mm™)
Numero de parametros
R1/wR2/GOF

CuCioHs5ClN»
287,60
Monoclinico
Cc
12,110(1)
9,6137(7)
9,2236(8)
104,974(9)
1036,13(15)

4
1,84(4)
7,41(2)

136
0,0884/0,2525/1,1980

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).



Figura 138 — Comparagao entre os espectros de absorgao vibracional na regido do

213

Infravermelho e espalhamento Raman do Cu-4,7ACQ1,2 ¢ ligante 4,7-ACQ1,2 (256 coad. -

IV; 1024 coad. 15 mW- Raman).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 139 — Espectros de absorgao eletronica na regido do UV-VIS das diluigdes do
complexo Cu-4,7ACQI,2 em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Reta ajustada 6 — Curvas de calibragdo (Absorbancia vs. Concentragdo), 331 nm, 437 nm e

615 nm, respectivamente, para dilui¢des do complexo Cu-4,7ACQ1,2.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Equagdo 2 - Parametro estrutural (1)

15 = (B - ).(60°)! = 0,01667 - 0,01667a

Geometria piramide de base quadrada Geometria bipiramide trigonal
(B=0=180°) (B=180°, o =120°)
5=0 5=1

Onde: B> a s@o os dois maiores angulos de valéncia do centro de coordenagao.

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 140 — Molécula 4,7-ACQ1,2 e seus respectivos angulos de tor¢ao. Todos os angulos de
tor¢do, rotacdo ¢ variaveis de translacdo foram deixados livres no procedimento de

refinamento.
NH
HN IO
A

Z

Cl N
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Algoritmo 1 — Etapa de refinamento da estrutura cristalina Cu-4,7ACQ1,2.
chi2 convergence criteria 0.00001
convolution_step 40

do_errors

'INSERT LEBAIL 1 + LP_Factor(0)

r exp 0.429r exp dash 2.005r wp 2.569r wp dash 12.016r p 1.997r p dash 11.825

weighted Durbin_ Watson 0.079 gof 5.994

xdd "Kaique 29-9-2021.raw"

r exp 0.429 r exp dash 2.005r wp 2.569r wp dash 12.016r p 1.997r p dash 11.825

weighted Durbin_Watson 0.079 gof 5.994

bkg @ 42822.6° 92.5216815 -6446.93404° 132.030001 -4189.5243" 75.0869183 1297.09187" 76.7414648 -
43.6511848_75.7469002 729.079677"_81.5030907 -1794.02329"_79.5116042 810.394496"_71.8742991
636.91171" 74.5523664 -840.335992" 80.2998188 174.81872" 64.7545901 508.117397" 64.1549788
start X 7

finish_ X 50

Specimen_Displacement(@, -0.16300°_0.00949)

Rp 280

Rs 280

LP_Factor(0)

Ipsd th2 angular range degrees 2.94

Ipsd_equitorial_divergence degrees 0.3

Ipsd_equitorial sample length mm 30

Simple Axial Model(2.22538)

'Absorption(3.122066952 LIMIT MIN 3)

lam

ymin_on_ymax 0.001

la 0.653817 lo 1.540596 1h 0.501844

la 0.346183 lo 1.544493 1h 0.626579
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Vo sk ok skok ko ok COITeCtiOn for AbSOrptiOn e steskeoske sk sk sk ok skok ok

eEsxE* Macro for Intensity Correction on Sample Thickness *#* %k skdxskok

macro Sample Thickness mm_Intensity(mu,t)

{ scale pks=(1-Exp(- 0.1 mut/Sin(Th))); }

prm !thick 0.10 'mm

prm !mu 26.76586

Sample Thickness mm_Intensity(mu, thick)

13k sk sk sk s sk sk ste sk sk sheoske sk st she s she sk sk sk sk ske sk sk sk sk sk ske sk sk ske sk sk sk st sk sk sk sk sk skeske s sk sk sk skesteske sk sk sk sk sk sketkeosk ke skeoskeoskok skokoskoskoskoko sk
STR(P-1)

CS L(@, 22.11846" 0.23523)

al @ 113.45058" 0.02093

be @ 113.05649° 0.01445

ga @ 75.63302° 0.02141

a @ 8.09249° 0.00185

b @ 11.58070°_0.00293

¢ @ 10.17406° 0.00325

r_bragg 0.643548073

phase name Cu-4,7ACQ1,2

MVW( 728.497, 800.028186" 0.400129375, 100.000°_0.000)

Phase Density g on cm3( 1.51207°_0.00076)

'Preferred Orientation (@, 0.83806 min 0.7 max 1.3,, 03 2)

"INSERT TRIAL MODEL

scale @ 0.0176028924°_0.00035

prm B 2.43597" 0.43336 min 0 max 20

Anti Bump(6, O, Cu, 2.0, 100)

' Metal ion

site Cu x @ 0.46574° 0.00191 y @ 0.12640° 0.00181 z @ 0.64953" 0.00224 occ Cul beq=B;
num_posns 2

' OH-

site Ohid x 0.51827y 0.07158 z 0.44446 occ O 1 beq=B; num_posns 2

site Hhid x 0.50234y 0.07023 z 0.34627 occ H1 beq=B; num posns 2

rigid

z_matrix Ohid

z_matrix Hhid O 0.95

Rotate about axies (@ 340.21204° 2131.01392, @ -200.49610° 1038.24605 , @ 227.88345" 20115.61603)
Translate (@ 0.51827°_0.01071, @ 0.07158"_0.00940, @ 0.44446" 0.00120)

' Atoms for first nitrate

site Nnit x 1.02773 y 0.90361 z 0.63664 occ N 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
site Onit2 x 0.89035y 0.86623 z 0.53346 occ O 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
site Onit x 1.02707y 0.95156z 0.767140occ O 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3



site Onit3 x 1.16577 y 0.89305 z 0.60932 occ

rigid

z_matrix Nnit

z_matrix Onit2 Nnit 1.22

z_matrix Onit  Nnit 1.22 Onit2 120
z_matrix Onit3 Nnit 1.22 Onit 120 Onit2 180

Rotate about axies (@ 290.79003° 3.91178 , @ -255.79407"_2.27863 , @ 143.65178" 3.25407)

Translate (@ 1.02773" 0.00267, @ 0.90361° 0.00150, @ 0.63664° 0.00212)

' Atoms for 4,7-ACQ1,2

site N1 x 0.53167 y 0.68783 z 0.30869 occ
site C2 x 0.38815y 0.66278 z 0.17813 occ
site C3 x 0.32660y 0.54704 z 0.11291 occ
site C4 x 0.40856y 0.45635z 0.17824 occ
site N11 x 0.34293 y 0.33294 z 0.10870 occ
site N14 x 0.47489 y 0.15552 z-0.07986 occ
site C10 x 0.55208 y 0.48139 z 0.30880 occ
site C9 x 0.61363y 0.59713 z 0.37403 occ
site C8 x 0.75715y 0.62218 z 0.50459 occ
site C7 x 0.83911y 0.53148 z 0.56992 occ
site C6 x 0.77756y 0.41574 z 0.50470 occ

N 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
N 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
N 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz3

site C5 x 0.63404y 0.39070z 0.37414 occ C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3

site C12 x 0.20974y 0.29910 z -0.04197 occ
site C13 x 0.30222y 0.21278 z -0.15690 occ
site H2 x 0.33090 y 0.72614 z 0.13249 occ
site H3 x 0.22634y 0.52955z 0.02171 occ
site H8 x 0.80015y 0.70303 z 0.55015 occ
site H6 x 0.83481 y 0.35239z 0.55034 occ

C 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3
H 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3

site HS x 0.59104y 0.30985z 0.32858 occ H 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3

site H11 x 0.40015y 0.28609 z 0.17615 occ

site H12a x 0.15257 y 0.37363 z -0.06631 occ
site HI2bx 0.12174 y 0.25632 z -0.04466 occ
site H13a x 0.32097 y 0.26081 z -0.20589 occ
site H13bx 0.22824 y 0.14824 z -0.23032 occ
site Hl4a x 0.45627y 0.10743 z -0.03088 occ
site H14b x 0.53269y 0.10158 z-0.15168 occ

H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3

site Cl x 1.02379y 0.56371z 0.737920cc Cl1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3

rigid

z_matrix N1

z matrix C2 N1 1.36

z matrix C3 C2 1.36 N1 120

O 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3

218



z matrixC4 C3 1.36 C2 120 N1 0

z matrix C10 C4 1.36 C3 120 N1 0

z matrix C9 C10 1.36 C4 120 N1 0

z matrix C8 C9 1.36 C10 120 N1 180

z matrix C7 C8 1.36 C9 120 NI 180

z matrix C1 C7 1.75 C8 120 C9 180

z matrix C6 C7 1.36 C8 120 Cl 180

z matrix C5 C6 1.36 C7 120 Cl 180

z matrix N11 C4 1.45 C3 120 CI 180

z matrix C12 N11 145 C4 120 C3 0

z matrix C13 CI12 1.52 N11 109.5 C4 180
z matrix N14 C131.45 C12109.5 N11 180
z matrix H2 C2 0.95 C3 120 NI 180

z matrix H3 C3 0.95 C2 120 N1 180

z matrix H§ C8 0.95 C9 120 C7 180

z _matrix H6 C6 0.95 C5120 C7 180

z matrix HS C50.95 C6 120 CI10 180

z matrix HI1 N11 0.95 C4 109.5 C10 0

z matrix H12a C12 0.95 N11 109.5 C4 60
z matrix H12b C12 0.95 N11 109.5 C4 300
z matrix H13a C13 0.95 C12109.5 NI11 60
z matrix HI3b C13 0.95 C12109.5 NI11 300
z matrix H4a N14 0.95 C13109.5 N11 60
z matrix H4b N14 0.95 CI13109.5 N11 180

Rotate_about_points (@ 200.22339" 4.10194,C12, C13, " H13a HI13b N14 H14a H14b ")
Rotate about points (@ -77.98398" 2.52257 ,N11, C12," H12a H12b C13 H13a H13b N14 H14a H14b ")
Rotate_about points (@ 9.86430° 1.35659, C4, N11," H11 C12 H12a H12b C13 H13a H13b N14 H14a

H14b")

Rotate_about_axies (@ -86.21619° 0.31281, @ 193.11637°_0.50952 , @ -238.09194" 0.36855 )
Translate (@ 0.53167°_0.00345, @ 0.68783°_0.00189, @ 0.30869°_0.00304)

Out_CIF _STR(Cu-4,7ACQ1,2 RF.cif)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 141 — Comparagdo entre os espectros de absor¢@o vibracional na regido do
Infravermelho e espalhamento Raman do Cu-4,7ACQ1,3 ¢ ligante 4,7-ACQ1,3 (256 coad. -
IV; 1024 coad. 15 mW- Raman).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 142 — Espectros de absor¢éo eletronica na regido do UV-VIS das diluigdes do
complexo Cu-4,7ACQ1,3 em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Reta ajustada 7 — Curvas de calibragdo (Absorbancia vs. Concentracéo), 334 nm e 659 nm,

respectivamente, para dilui¢cdes do complexo Cu-4,7ACQ1,3.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 143 — Difratograma experimental para o complexo Cu-4,7ACQ1,3.

o ek

- fTroee) TPTIPLIP Lali
‘““WW”M" VAR TR

Contagem (u. a.)

m
i
30l P
G LB Tl

TR R
bt vy

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

28

30

32 3¢

2Th (%)

3 38 0 2 4 ® @ 50 52 54



223

Figura 144 — Comparagdo entre os espectros de absor¢@o vibracional na regido do
Infravermelho e espalhamento Raman do Cu-4,7ACQ1,4 ¢ ligante 4,7-ACQ1,4 (256 coad. -
IV; 1024 coad. 15 mW- Raman).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 145 — Espectros de absorgéo eletronica na regido do UV-VIS das diluigdes do
complexo Cu-4,7ACQ1,4 em DMSO.
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225

Reta ajustada 8 — Curvas de calibragdo (Absorbancia vs. Concentracdo), 335 nm e 628 nm,

respectivamente, para dilui¢cdes do complexo Cu-4,7ACQ1.,4.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 146 — Difratograma experimental para o complexo Cu-4,7ACQ1,4.
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Figura 147 — Comparagao entre os espectros de absorgao vibracional na regido do

Infravermelho do complexo Cu-4,7ACQofen e ligante 4,7-ACQofen (256 coad.).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 148 — Espectros de absorcéo eletronica na regido do UV-VIS das diluigdes do
complexo Cu-4,7ACQofen em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Reta ajustada 9 — Curvas de calibrag@o (Absorbancia vs. Concentragdo), 282 nm, 295 nm, 325

nm, 468 nm, 498 nm, 553 nm e 597 nm, respectivamente, para diluigdes do complexo Cu-

4,7ACQofen.
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Figura 149 — Difratograma experimental para o complexo Cu-4,7ACQofen.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022)

Figura 150 — Espectros de absor¢éo eletronica na regido do UV-VIS das diluigdes do

Absorbancia

complexo Ag-4,7DCQ em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Reta ajustada 10 — Curvas de calibrag@o (Absorbancia vs. Concentragdo), 309 nm e 323 nm,

respectivamente para dilui¢des do complexo Ag-4,7DCQ em DMSO.Fonte:
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Figura 151 — Espectro de RMN de 'H do complexo Ag-4,7DCQ. (500 MHz, DMSO-dj)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 152 — Espectro de RMN de *C do complexo Ag-4,7DCQ. (125 MHz, DMSO-dy)
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Figura 153 — Espectros de absorcdo eletronica na regido do UV-VIS das diluigdes do

complexo Agbpy-4,7DCQ em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Reta ajustada 11 — Curvas de calibracdo (Absorbancia vs. Concentracdo), 307 nm e 323 nm,

respectivamente para dilui¢des do complexo Agbpy-4,7DCQ em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 154 — Espectro de RMN de 'H do complexo Agbpy-4,7DCQ. (500 MHz, DMSO-dy)

28 g G LNRZLTNNSS ¥E88333Y
0 W o @ o W 00 03 09 of 0 od o of o 0 o N e S N
Ne e 5/ 55 — S ——
H(3')
H(3),H(6)
H(E) H(5) HEa) [ ol 7

d H(8) . ®
Bi2) ﬂ : . i 1@ (5)
il = _
H(5) ' ' . “ag—N cl | NO
‘ ‘ R (G PN \_/

‘ @ @
l

(57~ (3)
@)

e

| \
| | (/I J
th. i Ay Jb J|'J‘ JH J L

T T T T T T T T r T T T T T T T T T T r T T T v v v
B8.90 8.85 B8.80 875 870 8.65 860 855 850 845 B840 835 830 825 820 8.15 8.10 805 8.00 795 790 785 78O 775 70 65
(ppm)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 155 — Espectro de RMN de "*C do complexo Agbpy-4,7DCQ. (125 MHz, DMSO-ds)
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Algoritmo 2 — Etapa de refinamento da estrutura cristalina Agbpy-4,7DCQ.
chi2_convergence criteria 0.0000000000001

convolution_step 40
do_errors

iters 1000000

'INSERT LEBAIL 1 + LP_Factor(0)

r exp 1.574r exp_dash 3.549r wp 12.114r wp dash 27.312r p 8.612r p dash 26.598
weighted Durbin Watson 0.324 gof 7.697

xdd "AgBpy 4,7 0,5s 6 105 002 _slit06_14h _SD020.raw"

r exp 1.574 1 exp dash 3.549r wp 12.114r wp dash 27.312r p 8.612r p dash 26.598
weighted Durbin Watson 0.324 gof 7.697

bkg @ 2965.91653° 11.9893379 -2254.01261° 16.9748043 683.151776" 14.7447116 -
82.2301422° 13.9498508 107.685356" 12.8963447 -101.160984"° 10.9324125 89.5468095" 10.0403203
Specimen_Displacement(@, 0.01508 0.00183)

Rp 280

Rs 280

LP_ Factor(0)

lpsd_th2 angular range degrees 2.94

Ipsd_equitorial divergence degrees 0.3

Ipsd_equitorial_sample length mm 20

Simple Axial Model(6.76728)

Absorption(@, 13.67509° 0.40889)

lam

ymin on_ymax 0.001

la 0.653817 lo 1.540596 1h 0.501844

la 0.346183 lo 1.544493 1h 0.626579

Vokoskoskokosk sk ok sk COITCCtiOn fOr AbSOrptiOn sk skeoske sk sk skeososkoskoskoskosk

BERE*E* Macro for Intensity Correction on Sample Thickness *# ¥ % * k%%

macro Sample Thickness mm_Intensity(mu,t)

{ scale pks=(1-Exp(- 0.1 mut/Sin(Th))); }

prm !thick 0.10 'mm

prm !mu 1.69850

Sample Thickness mm_Intensity(mu, thick)

13k sk sk sk s sk sk sk sk st she sk st st she she she sk sk she she sk ske sk she she sk ske sk ske sk ske sk sk s sk sk sk s sk skeske sk sk sk stesteoske sk sk skosk sk sk stk sk skeoskeosteokoskokoskeokoskokosk
STR(p-1)

CS L(@, 455.52517°_21.49575)

al @ 107.42828" 0.00530

be @ 93.98881° 0.00380
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ga @ 108.28562°_0.00423

a @ 8.43474° 0.00045

b @ 10.59973" 0.00054

¢ @ 12.08103°_0.00078

r_bragg 4.72051967

phase_name Agbpy-4,7DCQ
MVW(1048.223, 962.418262"_0.105785925, 100.000"_0.000)
Phase Density g on_cm3( 1.80859° 0.00020)
"Preferred Orientation (@, 1.25047 0.00823 min 0.7 max 1.3,,0 1 0)
spherical_harmonics_hkl sh

sh order 8loadsh Cij prm {

y00 !sh c00 1.00000

y20 sh ¢20 -0.32145" 0.03022

y21p sh c21p 0.49057° 0.03051

y21lm sh ¢21m-0.11923" 0.02313

y22p sh c22p 0.06733 0.03272

y22m sh ¢22m -0.11110"_0.02447

y40 sh_c40 -0.18840°_0.03709

y41p sh c41p -0.24237" 0.04589

y4lm sh c41m 0.19493" 0.03375

y42p sh c42p 0.41283° 0.03500

y42m sh c42m -0.24804" 0.03187

y43p sh _c43p -0.07536°_0.03826

y43m sh c43m -0.43762" 0.03067

y44p sh c44p -0.04276° 0.03133

y44m sh c44m 0.09076° 0.03341

y60 sh c60 0.01737° 0.00444

y61p sh _c61p -0.28247" 0.04889

y6lm sh c61m 0.28658° 0.04018

y62p sh c62p -0.50701° 0.04344

y62m sh c62m 0.01673" 0.04393

y63p sh_c63p -0.04602°_0.03930

y63m sh c63m 0.01672" 0.03530

y64p sh_c64p -0.13506" 0.03665

y64m sh c64m -0.31340° 0.04166

y65p sh c65p-0.16179" 0.04135

y65m sh_c65m -0.34710" 0.02583

y66p sh c66p -0.17032° 5038625.50538
y66m sh c66m -0.17032" 5038625.50538
y80 sh ¢80 -0.26446"_0.04694
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y81p sh c81p-0.14211" 0.07421
y81m sh ¢81m -0.72602" 0.04397
y82p sh c¢82p 0.33193 0.04126
y82m sh ¢82m 0.03500° 0.05234
y83p sh c83p 0.23866° 0.05165
y83m sh_¢83m -0.09684" 0.03544
y84p sh_c84p -0.02160° 0.03207
y84m sh c84m -0.07045" 0.04986
y85p sh_c85p 0.28158° 0.04198
y85m sh ¢85m 0.17924" 0.03650
y86p sh_c86p 0.02097° 0.03152
y86m sh c86m 0.10363" 0.04348
y87p sh_c87p -0.46855" 0.03605
y87m sh_c¢87m -0.05521" 0.03837
y88p sh c88p -0.12903" 0.03772
y88m sh c¢88m 0.00794" 0.04677
} load sh_Cij prm {

}

scale pks =sh;

"INSERT TRIAL MODEL

scale @ 0.0153274527° 0.0003

prm B 0.00000°_0.21606 LIMIT MIN_0 min 0 max 20

'Anti_Bump(6, C2, C31, 1.55, 1000)
'Anti_Bump(6, C*, C*, 2.4, 1000)
'Anti_Bump(6, N*, C*, 1.75, 1000)

box interactionto N 0 Ag N1 !Al =(R-2.4)"2; penalty = (100) !Al;
box_interaction to N 0 Ag Nla !A2 = (R-2.4)"2; penalty = (100) 'A2;
box interaction to N 0 Ag N2a !A3 = (R-2.4)"2; penalty = (100) !A3;

' Metal ion

site Ag x @ 0.96643"_0.00060 y @ 1.10071°_0.00052 z @ -18.15906°_0.00034 occ Ag 1 beq=B;

num_posns 2

' Atoms for nitrate

site Nnit x 10.26458 y 11.71718 z 1.29556 occ
site Onit x 10.15227y 11.70332 z 1.21877 occ
site Onit2 x 10.41300y 11.77304 z 1.29053 occ
site Onit3 x 10.22848 y 11.67519z 1.37739 occ

rigid
z_matrix Nnit

z_matrix Onit Nnit 1.22

z matrix Onit2 Nnit 1.22 Onit 120

N 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
O 1 beq=B; num_posns 2 rand xyz 3
O 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
O 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
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z matrix Onit3 Nnit 1.22 Onit2 120 Onit 180

Rotate_about_axies (@ 165.61456°_3.11389, @ 308.05353" 2.24889, @ 205.83530° 3.63594)

Translate (@ 10.26458° 0.00344, @ 11.71718' 0.00291, @ 1.29556' 0.00275)

' Atoms for first 4,7-DCQ

site N1 x -2.87320y -17.17355 z -30.02526 occ
site C2 x-2.88837y -17.30374 z -30.09454 occ
site C3 x-2.79646y -17.32840 z -30.18371 occ
site C4 x-2.68242y -17.21632 z -30.20507 occ
site C10 x-2.66029 y -17.07958 z -30.13727 occ
site C9 x-2.75220y -17.05492 z -30.04811 occ
site C8 x-2.73007 y -16.91818 z -29.98031 occ
site C7 x-2.61603 y -16.80610 z -30.00167 occ
site C6 x-2.52412 y -16.83076 z -30.09083 occ
site C5 x -2.54625y -16.96750 z -30.15863 occ
site H2 x -2.96688 y -17.38090 z -30.07983 occ
site H3 x -2.81169 y -17.42254 7 -30.23038 occ
site H§ x -2.79335y-16.90120 z -29.91892 occ
site H6 x -2.44561 y -16.75360 z -30.10554 occ
site HS x-2.48297 y -16.98448 z -30.22002 occ
site C11  x-2.56613 y -17.24753 z-30.31788 occ
site CI12 x-2.58810y -16.63352 2 -29.91610 occ

N 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
Cl1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
Cl1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3

prmd N1C2 1.34300° 0.04797 LIMIT MIN_1.304 min 1.304 max 1.343
prmd C7CI2 1.74166° 0.03340 LIMIT MIN 1.724 min 1.724 max 1.746
prmd C4CI1 1.74598° 0.03784 LIMIT MIN_1.724 min 1.724 max 1.746
prma N1C3 123.13470° 1.15885 min 121.694 max 126.173

rigid

z_matrix N1

z_matrix C2 N1 =d NIC2;

z matrix C3 C2 1.38 NI =a NIC3;

z matrix C4 C3 1.38 C2 120 N1 0

z matrix C10 C4 1.38 C3 120 N1 0
z matrix C9 C10 1.38 C4 120 NI 0
z matrix C8 C9 1.38 C10 120 NI 180
z matrix C7 C8 1.38 C9 120 NI 180

z matrix C11 C4 =d_CA4ACII; C3 120 C2 180
z matrix C12 C7 =d_C7CI2; C8 120 C9 180

z matrix C6 C7 1.38 C8 120 CI2 180
z matrix C5 C6 1.38 C7 120 CI2 180
z matrix H2  C2 0.95 C3 120 N1 180
z matrix H3 C3 0.95 C2 120 N1 180
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z matrix H§ C8 0.95 C9 120 C7 180
z matrix H6  C6 0.95 C5120 C7 180
z matrix HS C50.95 C6 120 CI10 180

Rotate_about_axies (@ 167.27715"_0.92043, @ 52.08713'_0.92845, @ -294.78225" 1.32512)

Translate (@ -2.87320° 0.00145, @ -17.17355" 0.00382, @ -30.02526" 0.00053)

' Atoms for bpy

site Hd1 x 15.72852y-0.17054 z 13.36792 occ H 0 beq=B; num_posns 2 rand xyz 3

site N1 x 15.83362y-0.15278 z 13.28591 occ
site N1’ x 16.05757y 0.11246 z 13.31253 occ
site C2 x 15.72116y -0.28532 z 13.27235 occ
site C3 x 15.61682y -0.30294 z 13.35377 occ
site C4 x 15.62492y -0.18804 z 13.44875 occ
site C5 x 15.73738 y -0.05551 z 13.46231 occ
site C6 x 15.84173 y -0.03788 z 13.38089 occ
site C6” x 15.95419 y 0.09465 z 13.39446 occ
site C5” x 15.96326'y 0.20938 z 13.48995 occ
site C4’ x 16.07571y 0.34191 z 13.50351 occ
site C3’ x 16.17910y 0.35972z 13.42158 occ
site C2’ x 16.17003 y 0.24500z 13.32609 occ
site H2 x 15.71558 y -0.36442 z 13.20696 occ
site H3 x 15.53940y -0.39418 z 13.34443 occ
site H4 x 15.55309y -0.20018 z 13.50479 occ
site HS x 15.74296'y 0.02359 z 13.52769 occ
site HS” x 15.89209y 0.19711 z 13.54634 occ
site H4” x 16.08196y 0.42088 z 13.56924 occ
site H3’ x 16.25652 y 0.45096 z 13.43092 occ
site H2’ x 16.24120y 0.25726 z 13.26970 occ
rigid

z_matrix Hdl

z_matrix N1 Hdl 1.39

z matrix C2 N1 1.38 Hdl 60

z matrix C3 C2 1.38 N1 120 Hd10

z matrix C4 C3 1.38 C2 120 N1 0

z matrix C5 C4 1.38 C3 120 NI 0

z matrix C6 C5 1.38 C4 120 N1 0
z_matrix C6” C6 1.38 C5 120 N1 180

z matrix C5” C6” 1.38 C6 120 N1 180

z matrix C4> C5” 1.38 C6° 120 N1 180
z_matrix C3> C4” 1.38 C5° 120 N1 0

z matrix C2° C3° 1.38 C4’ 120 N1 0

N 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
N 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
C 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
H I beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num _posns 2 'rand xyz 3
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z matrix N1’ C2° 1.38 C3° 120 N1 0

z matrix H2 C2 0.95 C3 120 NI 180

z matrix H3 C3 0.95 C2120 N1 180

z matrix H4 C4 0.95 C3 120 N1 180

z matrix HS C5 0.95 C4 120 NI 180

z matrix HS” C5” 0.95 C6’ 120 N1 180

z matrix H4”> C4’ 0.95 C5° 120 NI’ 180

z matrix H3” C3°0.95 C4’120 NI’ 180

z matrix H2” C2°0.95 C3° 120 N1’ 180

Rotate about points (@ 0.51931° 1.46355, C6’, C6, "CS5 HS5 N1 C4 H4 C2 H2 C3 H3")
Rotate _about_axies (@ -347.56993" 0.46385, @ 151.13518" 0.11891, @ 42.52633" 0.13890)
Translate (@ 15.72852"_0.00086, @ -0.17054°_0.00064, @ 13.36792"_0.00051)
Out_CIF_STR(Agbpy-4,7DCQ_RF.cif)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 156 — Espectros de absor¢do eletronica na regido do UV-VIS das diluigdes do
complexo AgPPh3-4,7DCQ em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Reta ajustada 12 — Curvas de calibracdo (Absorbancia vs. Concentragdo), 309 nm, 323 nm e

337 nm, respectivamente para dilui¢des do complexo AgPPh3-4,7DCQ em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 157 — Espectro de RMN de 'H do complexo AgPPhs-4,7DCQ. (500 MHz, DMSO-dj)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 158 — Espectro de RMN de *C do complexo AgPPhs-4,7DCQ. (125 MHz, DMSO-dj)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 159 — Espectro de RMN de *'P{'H} do complexo AgPPh3-4,7DCQ. (202 MHz,
DMSO-ds)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 160 — Comparagao entre os espectros de absor¢ao vibracional na regido do
Infravermelho e espalhamento Raman do complexo Ag-4,7ACQ1,2 e ligante 4,7-ACQ1,2
(256 coad. -1V; 1024 coad. 15 mW- Raman).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 161 — Espectros de absorcdo eletronica na regido do UV-VIS das diluigdes do

complexo Ag-4,7ACQ1,2 em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Reta ajustada 13 — Curva de calibragdo (Absorbancia vs. Concentra¢do), 336 nm, para

dilui¢des do complexo Ag-4,7ACQ1,2.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 162 — Espectro de RMN de 'H do complexo Ag-4,7ACQ1,2. (500 MHz, DMSO-ds)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 163 — Espectro de RMN de '*C do complexo Ag-4,7ACQ1,2. (125 MHz, DMSO-dj)
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Figura 164 - Mapa de correlagdo HSQC {*C, 'H} do complexo Ag-4,7ACQ1,2. (DMSO-ds)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

—

) (H5!C5)

| H2/c2)

J\\, JL'L_"L

(He/C6)

(H8/c8)

(H3/C3)

Cl

®)
Ag—N
)
NO,

(6)
(8)
(
\S

/NH

(3) (12

11)
(13)

! H,N
(14)

UL

[}

T
8.0

7.5

70

S:S
(ppm)

T
5.0

4.5

4.0

T
25

40

r50

60

r70

80

90

100

r110

120

-130

r140

-150

(ppm)

Algoritmo 3 — Etapa de refinamento da estrutura cristalina Ag-4,7ACQ1,2.
chi2_convergence criteria 0.0000000000001

convolution_step 40

do_errors

iters 1000000

'INSERT LEBAIL 1 + LP_Factor(0)

r_exp 0.956r exp dash 0.704r wp 6.252r wp dash 4.603r p 4.376 r_p_dash 3.520

weighted Durbin Watson 0.057 gof 6.538

xdd "Isa_Isa01C AgNO3 Clquina en glass 5 105 slit06 step002 overnight.raw"
r_exp 0.956r exp dash 0.704r wp 6.252r wp dash 4.603r p 4.376 r_p_dash 3.520

weighted Durbin Watson 0.057 gof 6.538

bkg @ -6200.62986°_981.513301 12634.0179°_1255.55931 -9801.43003"_802.911569
6416.97138" 518.402502 -3718.20486" 333.861986 2310.95553" 216.202477 -1585.86892" 136.453849
953.47895"_86.3223137 -516.996649" 47.4503627 178.660751"_25.0552675

start X 5

finish X 105
One_on_X(@, 323417.37790°_22668.35845)

Specimen_Displacement(@, -0.05322" 0.06620)

Rp 280



Rs 280

LP_Factor(0)

lpsd th2 angular range degrees 2.94

lIpsd_equitorial divergence degrees 0.3
lpsd_equitorial _sample length mm 20

Simple Axial Model(@, 0.00010° 344201.42833 LIMIT MIN 0.0001)
Absorption(@, 500.00000°_19669.88661 LIMIT MIN_3)

lam

ymin_on_ymax 0.001

la 0.653817 lo 1.540596 1h 0.501844

la 0.346183 lo 1.544493 1h 0.626579

Vokoskookoskosk ko ok COITeCtiOn fOr AbsorptiOn e sfeskeoske sk sk sk ok sk ko

eEE*E* Macro for Intensity Correction on Sample Thickness *#* %4 * sk
macro Sample Thickness mm_Intensity(mu,t)

{ scale pks=(1-Exp(- 0.1 mut/Sin(Th))); }

prm !thick 0.10 'mm

prm !mu 142.83619

Sample Thickness mm_Intensity(mu, thick)

13k sk sk ske s sk sk st sk sk sk sk st st sfe s she sk sk sk she sk ske sk sk she sk ske sk sk ske sk sk sl sk sk sk sk sk sk skeske sk sk sk sk skesteoske sk sk skosk sk sk skeotkosk sk skeoskeoskok skokoskokoskoko sk
'INSERT LEBAIL 2 + STR(P-1)

STR(P-1)

CS L(@, 15.25866" 0.29540)

r_bragg 1.74608679

MVW( 783.124, 663.277137"_1.19757296, 100.000°_0.000)

al @ 88.99735" 0.02602

be @ 95.65676"_0.02032

ga @ 88.26790° 0.01694

a@ 7.78858" 0.00802

b @ 7.63310°_0.00807

c@ 11.21880" 0.01166

Phase LAC 1 on cm( 142.36893" 0.25705)

Phase Density g on _cm3( 1.96058° 0.00354)
'"Preferred_Orientation(0.95798,,1 0 0)

"INSERT TRIAL MODEL

scale @ 0.0121448036° 0.000169

prm B 8.49382" 0.22717 min 0 max 10

'Anti_Bump(6,C*, C*, 2.6, 100)

box_interaction to N 0 Ag N14 !Al= (R-2.4)"2; penalty = (100) 'Al;
box interaction to N 0 Ag Onit !A2 = (R-2.6)"2; penalty = (100) !A2;

' Metal ion
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site Ag x @ 0.80577°_0.00065 y @ 0.74884" 0.00052z @ 0.84252° 0.00033 occ Ag1 beq=B;

num_posns 2 rand xyz 3

'Sites for nitrate

site Nnit x 0.24314y 0.78891 z 0.12161 occ N 1 beq=B; num posns 2 rand xyz 3
site Onit2 x 0.29929y 0.67735z 0.19985 0occ O 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
site Onit x 0.14623y 091282z 0.14797 occ O 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
site Onit3 x 0.28390y 0.77655z 0.01700 occ O 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
rigid

z_matrix Nnit

z_matrix Onit2 Nnit 1.25

z matrix Onit Nnit 1.25 Onit2 120

z_matrix Onit3 Nnit 1.25 Onit 120 Onit2 180

Rotate_about axies (@ -348.96625" 0.65144 val on_continue = Val + Rand(-60,60);,

@ 41.77544° 0.80681 val on continue = Val + Rand(-60,60);,

@ -46.96930" 0.41658 val on_continue = Val + Rand(-60,60);)

Translate(@ 0.24314° 0.00165, @ 0.78891° 0.00103, @ 0.12161° 0.00150) rand xyz 3
' Atom for 4,7-ACQ1,2

site C7 x 0.71944y 0.11412 z 0.36078 occ
site C6 x 0.69801y 0.14151 z 0.48066 occ
site C5 x 0.83167y 0.20812 z 0.55611 occ
site C10x 0.98674y 0.24735z 0.51170 occ
site C9 x 1.00816y 0.21997 z 0.39182 occ
site C8 x 0.87451y 0.153352z 0.31637 occ
site C4 x 1.12040y 0.31396 z 0.58715 occ
site C3 x 1.27547y 0.35319 z 0.54273 occ
site C2 x 1.29689y 0.32581 z 0.42286 occ
site C12x 1.22279y 0.44227 z 0.77985 occ C 1 beq=B; num_posns 2 rand xyz 3
site C13 x 1.19178'y 0.41915z 0.91078 occ C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3
site NI x 1.16324y 0.25920z 0.34740 occ N 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
site N11 x 1.09897 y 0.34134z 0.70703 occ N 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
site N14 x 1.22935y 0.23784 z 0.94749 occ N 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
site Cl x 0.55117y 0.03026 z 0.26579 occ Cl1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
site Hd x 0.85309y 0.18074 z 0.43624 occ H 0 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
site H6 x 0.59203 y 0.11469 z 0.51102 occ
site HS x 0.81703 y 0.22683 z 0.63804 occ
site H8 x 0.88915y 0.13464 z 0.23444 occ
sitte H3 x 1.36682y 0.39872z 0.59430 occ
site H2 x 1.40288 y 0.35262 z 0.39250 occ
site H11 x 1.00321 y 0.29394 z 0.74124 occ 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
site HI2ax 1.33612y 0.40117z 0.76810 occ H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3

1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3
1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
beq =B; num posns 2 'rand xyz 3
1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3
1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3

oo NNONEONNONNOINQ!

1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3

1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3
1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
1 beq=B; num posns 2'rand xyz3
1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3

T E T @& T
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site HI2b x 1.20808 y 0.56239 z 0.75637 occ H 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
site H13a x 1.26548 y 0.49380 z 0.957750cc H 1 beq=B; num_posns 2 rand xyz 3
site HI3bx 1.07454y 0.44919z 0.91968 occ H 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
site H14a x 1.28407 y 0.23414z 1.02705 occ H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
site H14b x 1.12434y 0.17714z 0.94415 occ H 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3

rigid

z_matrix Hd

z_matrix C7 Hd 1.39

z matrix C6 C7 1.39 Hd 60

z matrix C5 C6 1.39 C7 120Hd 0

z matrix C10C5 1.39 C6 120C70

z matrix C9 CI10 1.39C5 120C6 0

z matrix C8 C9 1.39 C10 120C50

z matrix C1 C7 1.75C6 120 C5 180

z matrix C4 C101.39C9 120 C8 180

z matrix C3 C4 1.39C10 120C90

z matrix C2 C3 1.39C4 120C100

z matrix N1 C2 1.39C3 120C4 0

z matrix N11 C4 1.39 C3 120 C2 180

z matrix C12 N11 1.45C4 120C3 0

z matrix C13 C12 1.52 N11 109 C4 30

z matrix N14 C13 1.45C12 109 N11 30

z matrix H6 C2 0.95 C2 120 C10 180

z matrix HS C5 0.95C10 120 C9 180

z matrix H§ C8 0.95C9 120 C10 180

z matrix H3 C3 0.95C4 120 C10 180

z matrix H2 C2 0.95 C3 120 C4 180

z matrix HI1 N11 0.95C4 120C100

z matrix H12a C12 0.95 N11 109 C4 150
z matrix H12b C12 0.95 N11 109 C4 270
z_matrix H13a C13 0.95 C12 109 N11 150
z matrix H13b C13 0.95 C12 109 N11 270
z matrix H14a N14 0.95 C13 109 C12 60

z_matrix H14b N14 0.95 C13 109 C12 180
Rotate about points (@ -278.23009° 28.29602 val on_continue = Val + Rand(-60,60);, C13, N14, " Hl4a

H14b ")
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Rotate about points (@ 35.45463° 1.81739 val on continue = Val + Rand(-60,60);, C12, C13, " H13a H13b

N14 Hl4a H14b")

Rotate about points (@ 162.09896" 0.24599 val on continue = Val + Rand(-60,60);, N11, C12, "Hl2a
H12b C13 H13a H13b N14 Hl4a H14b")



247

Rotate about points (@ -347.66456" 1.19462 val on continue = Val + Rand(-60,60);, C4, NI11, "HI11l C12
H12a H12b C13 H13a H13b N14 Hl4a H14b ")

Rotate about axies (@ 17.62289° 0.41295 val on continue = Val + Rand(-60,60);,

@ 229.51177°_0.09501 val on continue = Val + Rand(-60,60);,

@ 7.20476°_0.46968 val_on_continue = Val + Rand(-60,60);)

Translate(@ 0.85309°_0.00120, @ 0.18074°_0.00099, @ 0.43624° 0.00042) rand xyz 3

Out CIF STR(Ag-4,7ACQ1,2 RF.cif)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
Figura 165 — Comparagédo entre os espectros de absor¢do vibracional na regido do

Infravermelho e espalhamento Raman do complexo Ag-4,7ACQ1,3 e ligante 4,7-ACQ1,3
(256 coad. -1V; 1024 coad. 15 mW- Raman).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).



Figura 166 — Espectros de absor¢ao eletronica na regido do UV-VIS das dilui¢des do
complexo Ag-4,7ACQ1,3 em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Reta ajustada 14 — Curva de calibracdo (Absorbancia vs. Concentragdo), 336 nm,

respectivamente, para dilui¢des do complexo Ag-4,7ACQ1,3.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 167 — Espectro de RMN de 'H do complexo Ag-4,7ACQ1,3. (500 MHz, DMSO-ds)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 168 — Espectro de RMN de '*C do complexo Ag-4,7ACQ1,3. (125 MHz, DMSO-ds)
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Figura 169 - Mapa de correlagdo COSY {'H, 'H} do complexo Ag-4,7ACQ1,3. (DMSO-dy)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 170 - Mapa de correlagdo HSQC {"*C, 'H} do complexo Ag-4,7ACQ1,3. (DMSO-ds)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 171 - Mapa de correlagio HMBC {'3C, 'H} do complexo Ag-4,7ACQ1,3. (DMSO-d)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 172 - Mapa de correlagio NOESY {'H, 'H} do complexo Ag-4,7ACQ1,3. (DMSO-ds)
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Figura 173 - Mapa de correlagio HMBC {"°N, 'H} do complexo Ag-4,7ACQ1,3. (DMSO-dy)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 174 — Molécula 4,7-ACQ1,3 e seus respectivos angulos de tor¢do. Todos os angulos de
tor¢do, rotacdo e variaveis de translacdo foram deixados livres no procedimento de

refinamento.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Algoritmo 4 — Etapa de refinamento da estrutura cristalina Ag-4,7ACQI1,3.
chi2_convergence criteria 0.0000000000001
convolution_step 40

do_errors

iters 1000000

'INSERT LEBAIL 1 + LP_Factor(0)

r exp 1.257r exp dash 1.588 1 wp 6.560r wp dash 8.288r p 4.776r p_dash 6.386
weighted Durbin_ Watson 0.090 gof 5.220

xdd "Isa_Isa02c_AgNO3 Clquina prop glass 5 105 slit06 step002_7s.raw"
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r exp 1.257r exp dash 1.588 r wp 6.560 r wp dash 8.288r p 4.776r p dash 6.386
weighted Durbin_ Watson 0.090 gof 5.220

bkg @ 942.450145" 1882.53098 1344.68357" 2413.44766 -1843.29836" 1548.56942
1434.55575°_992.289304 -559.0047"_636.210309 90.7134819°_405.740504 167.588068"_259.31902 -
180.731659° 164.129463 138.490802° 105.250781 -106.921856" 65.9560369 213.437321" 42.7369468 -
192.599975" 24.5642439 199.703878" 14.26843

start X 5

finish_X 105

One _on_X(@, 85399.15236°_43207.52479)

Specimen_Displacement(@, -0.27196" 0.00300)

Rp 280

Rs 280

LP_Factor(0)

lpsd th2 angular range degrees 2.94

lIpsd_equitorial divergence degrees 0.3

lIpsd_equitorial_sample length mm 20

Simple Axial Model(@, 11.15301°_0.13728)

Absorption(@, 7.37196" 0.19903)

lam

ymin_on_ymax 0.001

la 0.653817 lo 1.540596 1h 0.501844

la 0.346183 lo 1.544493 1h 0.626579

Vokoskoskokosk ko sk COITeCtiOn fOr AbSOrptiOn st sfeskoske sk sk sk skokokokosk

eEE*E* Macro for Intensity Correction on Sample Thickness *#* %4 # k%%

macro Sample Thickness mm_Intensity(mu,t)

{ scale pks=(1-Exp(- 0.1 mut/Sin(Th))); }

prm !thick 0.10 'mm

prm !mu 133.48720

Sample Thickness mm_Intensity(mu, thick)

13k sk sk sk s sk sk st sk st sheoske sk st sk sfe she sk sk sk she sk ske sk sk sk sk ske sk sk ske sk sk sl sk sk sk sk sk sk skeske sk sk sk sk skesteoske sk sieoskosko sk sk skeotok sk skoskeoskok skokoskoskoskoko sk
'INSERT LEBAIL 2 + STR(C2/c)

STR(C2/c)

CS L(@, 69.99202" 0.94609)

be @ 125.14085" 0.00485

a@ 21.66487° 0.00195

b @ 11.60335" 0.00085

c @ 13.76836°_0.00081

r bragg 3.92659602

phase name "Ag-4,7ACQ1,3"

MVW(3244.713, 2830.32721"_0.404799024, 100.000"_0.000)
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Phase LAC 1 on em( 133.71332" 0.01912)

Phase Density g on cm3( 1.90366° 0.00027)

"Preferred_Orientation(0.95798,,1 0 0)

"INSERT TRIAL MODEL

scale @ 0.000300518221° 2.18e-006

prm B 5.07968" 0.13063 min 0 max 10

'Anti_Bump(6,C*, C*, 2.6, 100)

'box_interaction to N 0 Ag N1 !Al = (R-2.4)"2; penalty = (100) !Al ;

' Metal ion

site Ag x @ 0.97826° 0.00023 y @ 0.27605° 0.00028 z @ 0.11566° 0.00035 occ Ag1 beq=B;
num_posns 8

'Sites for nitrate

site Nnit x 0.89326y 0.06934 z 0.32801 occ N 1 beq=B; num_posns 8 rand xyz 3
site Onit2 x 0.93196y -0.01087 z 0.32851 occ O 1 beq=B; num _posns 8 'rand xyz 3
site Onit x 0.85693 y 0.05424 z 0.37188 occ O 1 beq=B; num posns 8 'rand xyz 3
site Onit3 x 0.89089y 0.16463 z 0.28363 occ O 1 beq=B; num_posns 8 rand xyz 3
rigid

z_matrix Nnit

z_matrix Onit2 Nnit 1.25

z_matrix Onit Nnit 1.25 Onit2 120

z matrix Onit3 Nnit 1.25 Onit2 120 Onit 180

Rotate about axies (@ -54.39346" 1.31322, @ 95.67524° 0.84973, @ -115.16109" 1.42983)
Translate(@ 0.89326"_0.00051, @ 0.06934°_0.00080, @ 0.32801"_0.00105)

' Atom for 4,7-ACQ1,3

site C7 x 0.87226y 0.36857 z 0.54908 occ C 1 beq=B; num_posns 8 rand xyz 3
site C6 x 0.90290y 0.25912 z 0.56545 occ C 1 beq=B; num posns 8 rand xyz 3
site C5 x 0.97851y 0.24653 z 0.60916 occ C 1 beq=B; num_posns 8 rand xyz 3
site C10 x 1.02348 y 0.34340 z 0.63650 occ C 1 beq=B; num_posns 8 'rand xyz 3
site C9 x 0.99284y 0.45285z 0.62013 occ C 1 beq=B; num posns 8 rand xyz 3
site C8 x 0.91723y 0.46543 z 0.57642 occ C 1 beq=B; num_posns 8 rand xyz 3
site C4 x 1.09910y 0.33082 z 0.68021 occ C 1 beq=B; num_posns 8 rand xyz 3
site C3 x 1.14407y 0.42768 z 0.70755 occ C 1 beq=B; num_posns 8 'rand xyz 3
site C2 x 1.11343y 0.53713z 0.69118 occ C 1 beq=B; num_posns 8 rand xyz 3
site C12 x 1.20331y 0.20753 z 0.71857 occ C 1 beq=B; num posns 8 'rand xyz 3
site C13 x 1.19686y 0.23291 z 0.60474 occ C 1 beq=B; num posns 8 rand xyz 3
site C14 x 1.18074y 0.12119z 0.536350cc C 1 beq=B; num posns 8'rand xyz3
site N1 x 1.03781y 0.54972z 0.64747 occ N 1 beq=B; num posns 8 'rand xyz 3
site N11 x 1.12974y 0.22137 z 0.69658 occ N 1 beq=B; num_posns 8 'rand xyz 3
site N15 x 1.10151y 0.11793 z 0.43834 occ N 1 beq=B; num_posns 8 'rand xyz 3
site C1 x 0.77706y 0.38441 z 0.49405 occ Cl 1 beq=B; num posns 8 rand xyz 3



sitte Hd x 0.94787 y 0.35598 z 0.59279 occ
site H6 x 0.87216y 0.19291 z 0.54676 occ
sitte HS x 0.99945y 0.17173 z 0.62034 occ
site H8 x 0.89629 y 0.54024 z 0.56523 occ
site H3 x 1.19575y 0.41909 z 0.73743 occ
sitt H2 x 1.14416y 0.60334 z 0.70987 occ

HO
H 1
H 1
H1
H 1
H1

beq=B; num posns 8 rand xyz 3
beq=B; num_posns 8 rand xyz 3
beq=B; num posns 8 'rand xyz 3
beq=B; num posns 8 'rand xyz 3
beq =B; num_posns 8 rand xyz 3
beq =B; num_posns 8 'rand xyz 3

site HI1 x 1.10247y 0.15563 z 0.69335 occ H 1 beq=B; num_posns 8 'rand xyz 3

site H12ax 1.23771y 0.25979 z 0.77910 occ H 1
site HI2b x 1.22003 y 0.13057 z 0.74327 occ H 1
site H13ax 1.15680y 0.28599 z 0.55832 occ H 1
site HI3bx 1.24305y 0.26513 z 0.62442 occ H 1
site Hl4ax 1.21106y 0.11828 z 0.50695 occ H 1
site H14b x 1.19249 y 0.05803 z 0.58822 occ H 1
site H15a x 1.09047 y 0.18192 z 0.38772 occ H 1

beq =B; num_posns 8 rand xyz 3
beq =B; num posns 8 'rand xyz 3
beq =B; num_posns 8 rand xyz 3
beq=B; num posns 8 'rand xyz 3
beq =B; num posns 8 rand xyz 3
beq =B; num_posns 8 'rand xyz 3
beq=B; num posns 8 'rand xyz3

site HI5b x 1.09143 y 0.04810z 0.39560 occ H 1 beq=B; num _posns 8 'rand xyz 3

rigid

z_matrix Hd

z matrix C7 Hd 1.39

z_matrix C6 C7 1.39 Hd 60

z matrix C5 C6 1.39C7 120Hd 0

z matrix C10 C5 1.39C6 120C70

z matrix C9 C10 1.39C5 120C6 0

z matrix C8 C9 1.39CI10 120C50
z_matrix CI C7 1.75 C6 120 C5 180

z matrix C4 C10 1.39C9 120 C8 180
z matrix C3 C4 1.39CI10 120C90

z matrix C2 C3 1.39C4 120C100

z matrix NI C2 1.39C3 120C4 0

z matrix N11 C4 1.39C3 120 C2 180
z matrix C12 N11 1.45C4 120C30

z matrix C13 CI12 1.52 N11 109 C4 30
z matrix C14 C13 1.52 C12 109 N11 30
z matrix N15 C14 1.45 C13 109 C12 30
z matrix H6 C6 0.95 C5 120 C10 180
z matrix HS C5 0.95C10 120 C9 180
z matrix H§ C8 0.95 C9 120 C10 180
z matrix H3 C3 0.95C4 120 C10 180
z matrix H2 C2 0.95 C3 120 C4 180
z matrix HI1 N11 0.95C4 120C100
z matrix H12a C12 0.95 N11 109 C4 150
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z matrix H12b C12 0.95 N11 109 C4 270

z matrix H13a C13 0.95 C12 109 N11 150

z_matrix H13b C13 0.95 C12 109 N11 270

z matrix H14a C14 0.95 C13 109 C12 150

z matrix H14b C14 0.95 C13 109 C12 270

z_matrix H15a N15 0.95 C14 109 C13 60

z matrix H15b N15 0.95 C14 109 C13 180

Rotate about points (@ 73.29674° 1.69803 , C13, C14, " H14a H14b N15 H15a H15b ")

Rotate about points (@ 238.32735" 1.34791, C12, C13, "H13a H13b C14 Hl14a H14b N15 H15a HI5b ")
Rotate about points (@ -101.57350" 1.12597 ,N11, C12, "H12a H12b C13 H13a H13b C14 H14a H14b
N15 Hl15a HI5b ")

Rotate about points (@ 347.40545° 0.88080,C4, NI11, "HI11 C12 H12a H12b C13 H13a H13b C14 H14a
H14b N15 H15a H15b")

Rotate _about_axies (@ -104.20483" 0.11734, @ -214.48358" 0.39711, @ -276.05401"_0.14516)
Translate(@ 0.94787°_0.00050, @ 0.35598_0.00049, @ 0.59279°_0.00072)

Out CIF STR(Ag-4,7ACQ1,3 RF.cif)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 175 — Comparagao entre os espectros de absorgao vibracional na regido do
Infravermelho e espalhamento Raman do complexo Ag-4,7ACQ1,4 e ligante 4,7-ACQ1,4
(256 coad. -1V; 1024 coad. 15 mW- Raman).
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L Ag-4,7ACQ1,4

Intensidade Raman (u. a.)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 176 — Espectros de absorcéo eletronica na regido do UV-VIS das diluigdes do
complexo Ag-4,7ACQ1,4 em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Reta ajustada 15 — Curva de calibrag@o (Absorbancia vs. Concentrag@o), 336 nm, para

dilui¢des do complexo Ag-4,7ACQ1 4.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 177 — Espectro de RMN de 'H do complexo Ag-4,7ACQ1.,4. (500 MHz, DMSO-ds)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 178 — Espectro de RMN de '*C do complexo Ag-4,7ACQ1,4. (125 MHz, DMSO-ds)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 179 - Mapa de correlagdo COSY {'H, 'H} do complexo Ag-4,7ACQ1,4. (DMSO-ds)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 180 - Mapa de correlagdo HSQC {'*C, 'H} do complexo Ag-4,7ACQ1,4. (DMSO-dy)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 181 - Mapa de correlagio NOESY {'H, 'H} do complexo Ag-4,7ACQ1,4. (DMSO-ds)
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Figura 182 — Molécula 4,7-ACQ1,4 e seus respectivos angulos de tor¢ao. Todos os angulos de

tor¢do, rotacdo e variaveis de translacdo foram deixados livres no procedimento de

Cl
Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

refinamento.

HNWNHz
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Z

N

Algoritmo 5 — Etapa de refinamento da estrutura cristalina Ag-4,7ACQ1,4.

convolution_step 40

'only penalties

'INSERT LEBAIL 1 + LP_Factor(0)

'INSERT LEBAIL 1 + LP_Factor(0)

r exp 0.901 r exp dash 2.424r wp 10.875r wp dash 29.272r p 7.842r p dash 28.398

weighted Durbin Watson 0.019 gof 12.076

xdd "Isa_Isa03c 6 105 slit06 step002 overnight SD025.raw"
r_exp 0.901 r_exp dash 2.424r wp 10.875r wp_dash 29.272r p 7.842r p dash 28.398

weighted Durbin Watson 0.019 gof 12.076

bkg @ 8500.58392" -1659.52588" -1331.2885" -131.360863" 1492.01261" -695.518906" 412.465235" -
178.147449° 668.641219" -642.977655" -222.68293" 602.689434"

start X 5.9

finish X 55
Specimen_Displacement(@, -0.10204")
Rp 280

Rs 280

LP_Factor(0)

lpsd th2 angular range degrees 2.94
Ipsd_equitorial _divergence degrees 0.3
Simple Axial Model(@, 8.01954")
Absorption(@, 3.12480° LIMIT MIN 3)
lam

ymin_on_ymax 0.001

la 0.653817 lo 1.540596 1h 0.501844
la 0.346183 lo 1.544493 1h 0.626579
'Amorphous 1



xo_Is

xo 9.70

peak_type fp

CS_L (4.80788)

I 51.4363894

'Amorphous 2

xo_Is

xo 10.45109213

peak type fp

CS L(4.12811)

172.4040927

Vokoskookoskosk ko ok COITeCtiOn fOr Absorption e skt sk sk sk skokokok ok
BeEE*E* Macro for Intensity Correction on Sample Thickness *# % # k%%
macro Sample Thickness mm_Intensity(mu,t)

{ scale pks=(1-Exp(- 0.1 mut/Sin(Th))); }

prm !thick 0.10 'mm

prm !mu 133.48720

Sample Thickness mm_Intensity(mu, thick)

13k sk sk sk s sk sk ste sk st sk sk st st she she she sk sk sk she sk ske sk sk sk ske sk st sk ske sk sie s sk sk sk sk sk sk stesteo sk sk sk sk skesteske sk stk sk sk sk stk sk skeoskeoskok skeokoskoskoskoekosk
'INSERT LEBAIL 2 + STR(R3c)

STR(R3c)

CS 1(46.18422394)

Trigonal(@ 39.77235",@ 4.53987")

r_bragg 4.10038664

phase name "Ag-4,7ACQ1,4"

MVW( 7553.088, 6219.22949", 100.000%)
Phase LAC 1 on_cm( 137.18186" )

Phase Density g on cm3(2.01668")

'Preferred Orientation (@, 0.87088 min 0.7 max 1.3,, 1 0 0)
spherical _harmonics_hkl sh

sh_order 2 load sh Cij prm {

y00 !sh_c00 1.00000

y20 sh c20 -0.53425°

y22p sh c22p -0.64783"

y22m sh ¢22m -0.53250°

}

scale pks = sh;

"lor_fwhm = sh/Cos(Th);

"INSERT TRIAL MODEL

scale @ 5.05971641e-005
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prm B 9.62806° LIMIT MAX 10 min 0 max 10

Anti_Bump(6,C*, C*, 2.6, 100)
Anti Bump(6,C*, N*, 2.6, 100)
Anti_Bump(6,N3, *, 2.6, 100)
Anti_Bump(6,Ag, Ag, 2.80, 1000)

box_interactionto N 0 Ag N1 !Al = (R-2.4)"2; penalty = (100) !'Al;
box interactionto N 0 Ag N16 !A2 = (R-2.4)"2; penalty = (100) !A2;

' Metal ion

sitt Ag x @ 3.51961" y @ -0.47886" z @ -29.22376" occ Ag 1 beq=B; num posns 18 rand xyz 3

'Sites for nitrate

site Nnit x -0.58780y 0.75835z 10.82920 occ N 1 beq= B; num_posns 18 'rand xyz 3
site Onit2 x -0.56988 y 0.76301 z 11.06559 occ O 1 beq=B; num_posns 18 rand xyz 3
site Onit x -0.57929y 0.78678 z 10.66549 occ O 1 beq=B; num _posns 18 rand xyz 3

site Onit3 x-0.61425y 0.72527 z 10.75651 occ O 1 beq=B; num posns 18 rand xyz 3

rigid

z_matrix Nnit

z_matrix Onit2 Nnit 1.25

z matrix Onit Nnit 1.25 Onit2 120
z_matrix Onit3 Nnit 1.25 Onit 120 Onit2 180

Rotate about axies (@ 324.55837 val on_continue = Val + Rand(-60,60);,
@ 347.26818" val on_continue = Val + Rand(-60,60);,
@ 266.10896" val on_continue = Val + Rand(-60,60);)
Translate(@ -0.58780°, @ 0.75835", @ 10.82920")

' Atom for 4,7-ACQ1,4

rand xyz 3

site C7 x 1.39426y -3.61124 7z -38.33108 occ C 1 beq=B; num posns 18 'rand xyz 3
site C6 x 1.39563 y -3.63279 z -38.09510 occ C 1 beq=B; num_posns 18 rand xyz 3
site C5 x 1.42869 y -3.63553 7 -38.04693 occ C 1 beq=B; num_posns 18 'rand xyz 3

site C10 x 1.46037 y -3.61673 z-38.23475 occ C 1 beq=B; num posns 18 'rand xyz 3

site C9 x 1.45900y -3.59518 z -38.47073 occ C 1
site C8 x 1.42594y -3.59243 z -38.51889 occ C 1
site C4 x 1.49343y -3.61947 z -38.18659 occ C 1
site C3 x 1.52512'y -3.60067 z -38.37441 occ C 1
site C2 x 1.52375y-3.57912 2 -38.61039 occ C 1

site C12 x 1.45942 y -3.67427 z -37.84408 occ
site C13 x 1.46921y -3.69224 z -37.58630 occ
site C14 x 1.43196y -3.72634 z -37.46863 occ
site C15 x 1.43679y -3.76188 z -37.45361 occ

C1
C1
C1
C1

beq=B; num posns 18 rand xyz 3
beq=B; num _posns 18 rand xyz 3
beq=B; num posns 18 rand xyz 3
beq=B; num posns 18 rand xyz 3
beq=B; num _posns 18 rand xyz 3
beq=B; num posns 18 rand xyz 3
beq=B; num posns 18 rand xyz 3
beq=B; num posns 18 rand xyz 3
beq =B; num posns 18 rand xyz 3

site N1 x 1.49069 y -3.57637 z -38.65855 occ N 1 beq=B; num posns 18 'rand xyz 3

site N11 x 1.49481 y -3.64102 z -37.95061 occ N 1 beq=B; num posns 18 'rand xyz 3
site N16 x 1.39949 y -3.79632 7 -37.50649 occ N 1 beq= B; num_posns 18 'rand xyz 3
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site Cl x 1.35263y-3.60778 z-38.39171 occ Cl1 beq=B; num posns 18 rand xyz 3
0

site Hd x 1.42731y -3.61398 z -38.28291 occ
sitte H6 x 1.37397 y -3.64564 z -37.96673 occ
site HS x 1.42963 y -3.65026 z -37.88565 occ
site H8 x 1.42500y -3.57770 z -38.68018 occ
site H3 x 1.54772y -3.60254 z -38.34149 occ
site H2 x 1.54540y -3.56626 z -38.73875 occ

H

o = = =™

H

1
1
1
1
1

site H11 x 1.51893 y-3.63396 z-37.85912 occ H 1

site H12a x 1.44195y -3.66592 7 -37.78224 occ H
site H12b x 1.44812 y -3.69268 z -37.99886 occ H
site H13a x 1.48627 y -3.70091 z -37.65221 occ H
site HI3b x 1.48142 y -3.67323 7 -37.43659 occ H
site H14a x 1.42699 y -3.72012 7 -37.27749 occ H
site HI4bx 1.41118y-3.73118 z-37.59734 occ H
site H15a x 1.45488 y -3.75970 z -37.59974 occ H
site H15bx 1.44610y -3.76319 z-37.26367 occ H
site H16a x 1.39044 y -3.79448 z -37.69614 occ H 1 beq=B;
site HI6b x 1.40251y -3.81853z-37.497100occ H 1 beq=B;

rigid

z_matrix Hd

z matrix C7 Hd 1.39

z matrix C6 C7 1.39 Hd 60

z matrix C5 C6 1.39C7 120Hd 0

z _matrix C10 C5 1.39C6 120C70
C10 1.39C5 120C60
C9 1.39C10 120C50
C7 1.75C6 120 C5 180
C10 1.39 C9 120 C8 180
C4 1.39C10 120C90
C3 1.39C4 120C100
C2 1.39C3 120C4 0

z matrix N11 C4 1.39C3 120 C2 180
z matrix C12 N2 1.45C4 120C30

z matrix C13 C12 1.52 N11 109 C4 30
z matrix C14 C13 1.52 C12 109 N11 30
z_matrix C15 C14 1.52 C13 109 C12 30
z matrix N16 C15 1.45 C14 109 C13 30
z matrix H6 C6 0.95 C5 120 C10 180
z matrix HS C5 0.95C10 120 C9 180
z matrix H§ C8 0.95 C9 120 C10 180

z matrix C9
z_matrix C8
z_matrix Cl
z_matrix C4
z matrix C3
z_matrix C2

z_matrix N1

1
1
1
1
1
1
1
1

beq = B;
beq=B;
beq = B;
beq = B;
beq = B;
beq = B;

num_posns
num_posns
num_posns
num_posns
num_posns

num_posns

18 'rand_xyz 3
18 'rand xyz 3
18 'rand xyz 3
18 'rand_xyz 3
18 'rand xyz 3
18 'rand xyz 3

beq=B; num_posns 18 rand xyz 3

beq = B;
beq = B;
beq=B;
beq=B;
beq = B;
beq=B;
beq = B;
beq =B;

num_posns
num_posns
num_posns
num_posns
num_posns
num_posns
num_posns

num_posns

18 'rand xyz 3
18 'rand xyz 3
18 'rand xyz 3
18 'rand xyz 3
18 'rand_xyz 3
18 'rand xyz 3
18 'rand xyz 3
18 'rand_xyz 3

num_posns 18 rand xyz 3

num_posns 18 'rand xyz 3

264



265

z matrix H3 C3 0.95C4 120 C10 180

z matrix H2 C2 0.95 C3 120 C4 180

z matrix HI1 N11 0.95C4 120C100

z matrix H12a C12 0.95 N11 109 C4 150

z matrix H12b C12 0.95 N11 109 C4 270

z_matrix H13a C13 0.95 C12 109 N11 150

z matrix H13b C13 0.95 C12 109 N11 270

z matrix H14a C14 0.95 C13 109 C12 150

z_matrix H14b C14 0.95 C13 109 C12 270

z matrix H15a C15 0.95 C14 109 C13 150

z_matrix H15b C15 0.95 C14 109 C13 270

z matrix H16a N16 0.95 C15 109 C14 60

z matrix H16b N16 0.95 C15 109 C14 180

Rotate about points (@ 181.88809" val on continue = Val + Rand(-60,60);, C14, C15, " HI15b H15a N6
Ho6a H6b ")

Rotate_about points (@ -262.28033" val_on_continue = Val + Rand(-60,60);, C13, C14, " Hl14a H14b C15
H15b H15a N16 Hl6a H16b ")

Rotate about points (@ 148.27997 val on_continue = Val + Rand(-60,60);, C12, C13, "H13a HI13b C14
H14a H14b C15 H15b H15a N16 Hl6a H16b ")

Rotate about points (@ 150.18354" val on_continue = Val + Rand(-60,60);, N11, C12, "Hl12a H12b C13
H13a H13b C14 H14a H14b C15 H15b H15a N16 Hl6a H16b ")

Rotate_about points (@ -150.19818" val_on_continue = Val + Rand(-60,60);, C4, N11, "HI1 C12 Hl2a
H12b C13 H13a H13b C14 Hl4a H14b C15 H15b H15a N16 Hl6a H16b")

Rotate about axies (@ 335.30174" val _on_continue = Val + Rand(-60,60);,

@ -112.66486" val on continue = Val + Rand(-60,60);,

@ -12.45384" val on continue = Val + Rand(-60,60);)

Translate(@ 1.42731°, @ -3.61398", @ -38.28291") rand xyz 3

Out_CIF_STR(Ag-4,7ACQ1,4 RF.cif)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 183 — Comparagédo entre os espectros de absor¢do na regido do Infravermelho do

complexo Ag-4,7ACQofen e do ligante 4,7-ACQofen (256 coad.).
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 184 — Espectros de absorcdo eletronica na regido do UV-VIS das diluigdes do
complexo Ag-4,7ACQofen em DMSO.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Reta ajustada 16 — Curva de calibrag@o (Absorbancia vs. Concentracdo), 338 nm, para

dilui¢des do complexo Ag-4,7ACQofen.

0,9
®  Dados coletados o
|—— Reta ajustada :
0,8 4 n
e
) [ ]
'G 0,7 7
:% | |
£
—
o
m /
2064 P
-
b Coel. inaar 0,08503 £ 0,03299
Coef. angular 3180056522 + 1834,38810
0‘5 Ph “m RM2) 097408
e |
|
0,4 T . -
1,0x10° 1,5x10% 2,0x10° 2,5x10°8

Concentragéo (mol.L™")

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 185 — Espectro de RMN de 'H do complexo Ag
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Figura 186 — Espectro de RMN de '*C do complexo Ag-4,7ACQofen. (125 MHz, DMSO-ds)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 187 - Mapas de correlagdo COSY {'H, 'H} do complexo Ag-4,7ACQofen. (DMSO-

ds)
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Figura 188 - Mapa de correlagdo HSQC {*C, 'H} do complexo Ag-4,7ACQofen. (DMSO-ds)
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Figura 189 - Mapa de correlagio HMBC {!*C, 'H} do complexo Ag-4,7ACQofen. (DMSO-

ds)
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Figura 190 — Molécula 4,7-ACQofen e seus respectivos angulos de tor¢do. Todos os angulos
de tor¢do, rotacdo e variaveis de transla¢do foram deixados livres no procedimento de

refinamento.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

Algoritmo 6 — Etapa de refinamento da estrutura cristalina Ag-4,7ACQofen.
chi2_convergence criteria 0.0000000000001

convolution_step 40

do_errors

iters 1000000

r exp 1.421 r exp dash 3.445r wp 6.086r wp dash 14.759r p 4.388r p dash 13.047
weighted Durbin Watson 0.113 gof 4.284
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xdd "Ag-ofen 0,1s 7 30 002 overnight 14h Slit06SD025.raw"

r exp 1.421 r exp_dash 3.445r wp 6.086 r wp dash 14.759r p 4.388r p_dash 13.047
weighted Durbin Watson 0.113 gof 4.284

bkg 15407.22295" 9.66120358 -2135.99521"_11.3593606 475.000107°_10.6673765
90.4788979" 9.35351192 -66.9775559" 9.04165462 23.3103581° 7.34485038 41.65611° 6.52239902
start X 7

finish X 105

Specimen_Displacement(@, 0.00532° 0.00442)

Rp 280

Rs 280

LP_Factor(0)

Ipsd th2 angular range degrees 2.94

Ipsd_equitorial _divergence degrees 0.3
lpsd_equitorial sample length mm 20

Simple Axial Model(@, 4.11227" 0.51318)

lam

ymin_on_ymax 0.001

la 0.653817 lo 1.540596 1h 0.501844

la 0.346183 lo 1.544493 1h 0.626579

PeExARE Macro for Intensity Correction on Sample Thickness * %%tk
macro Sample Thickness mm_Intensity(mu,t)

{ scale_pks=(1-Exp(- 0.1 mut/ Sin(Th))); }

prm !thick 0.10 'mm

prm !mu 142.83619

Sample Thickness mm_Intensity(mu, thick)

STR(P-1)

CS L(@, 68.78871"_0.70724)

al @ 100.80430°_0.00335

be @ 101.42211° 0.00390

ga @ 105.86976° 0.00320

a @ 9.15874"_0.00057

b @ 9.44019°_0.00060

¢ @ 10.18464° 0.00070

r_bragg 2.40074121

space_group P-1

MVW( 879.213, 802.507498" 0.0941674588, 100.000"_0.000)
Phase LAC 1 on em( 118.56811" 0.01391)

Phase Density g on cm3( 1.81926° 0.00021)
'"Preferred_Orientation(0.95798 ,, 1 0 0)

spherical harmonics_hkl sh



sh_order 4 load sh Cij_prm {

y00 !sh c00 1.00000

y20 sh_c20 -0.04021"_0.00923
y21p sh c21p-0.06299" 0.01352
y21m sh ¢21m -0.16642" 0.01054
y22p sh c22p 0.01758" 0.01414
y22m sh ¢22m -0.00655" 0.01075
y40 sh c40 -0.19872° 0.00993
y4lp sh _c41p -0.05939" 0.01580
y41lm sh c41lm 0.26616° 0.01623
y42p sh c42p 0.20488° 0.01357
y42m sh _c42m -0.08202° 0.01436
y43p sh _c43p -0.06708" 0.01168
y43m sh_c43m 0.15829" 0.01042
y44p sh_c44p 0.02849° 0.01323
y44m sh c44m -0.08477" 0.01192
} load sh_Cij prm {}

scale pks = sh;

"INSERT TRIAL MODEL

scale @ 0.00295240173" 2.32¢-005

prm B 3.70251° 0.12220 min 0 max 10

'Anti_Bump(6,C*, C*, 2.6, 100)

'box_interaction to N 0 Ag O* !Al = (R-2.4)"2; penalty = (100) !Al ;
'box_interaction to N 0 Ag N1 !Al = (R-2.4)"2; penalty = (100) !Al ;
'box_interactionto N 0 Ag N13a !Al = (R-2.4)"2; penalty = (100) !Al;

' Metal ion

site Ag X @ 6.04536°_0.00056 y @ -5.70652"_0.00042 z @ -2.88718"_0.00035 occ Ag 1 beq=B;

num_posns 2

'Sites for nitrate

site Nnit x 8.22510y 5.03242z 6.16437 occ N 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
site Onit x 8.25383y 5.17319z 6.20340 occ O 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3
site Onit2 x 8.32517y 4.98063 z 6.12444 occ O 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
site Onit3 x 8.09629y 4.94344z 6.16526 occ O 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3

rigid

z_matrix Nnit

z matrix Onit Nnit 1.25

z_matrix Onit2 Nnit 1.25 Onit 120

z_matrix Onit3 Nnit 1.25 Onit 120 Onit 180
Rotate_about axies (@ -99.71936" 1.01135, @ -172.71315"_0.89849, @ -21.93441" 0.73933)
Translate(@ 8.22510° 0.00124, @ 5.03242" 0.00156 , @ 6.16437"_0.00114)
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' Atoms for 4,7-ACQofen

site NI x 1.82755y-0.41791 z -4.98769 occ
site C2 x 1.89831y-0.41810 z -4.86333 occ
site C3 x 1.83333y -0.52511 z -4.79764 occ
site C4 x 1.68986y -0.63563 z -4.86361 occ
site N11 x 1.62488 y -0.74264 z -4.79792 occ
site N13a x 1.87371y -0.85233 z -4.82257 occ
site C10 x 1.61137 y -0.63916 z -4.99528 occ
site C9 x 1.67635y -0.53216 z -5.06097 occ
site C8 x 1.59786y -0.53569 z -5.19263 occ
site C7 x 1.45439y -0.64622 z -5.25861 occ
site C6 x 1.38941y -0.75322 7 -5.19291 occ

N 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3

C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3

C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3

C 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3

N 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
N 1 beq=B; num posns 2 rand xyz 3

C1

beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3

C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3

C 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3

C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz3

C 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3

site C5 x 1.46790y -0.74969 z -5.06125 occ C 1 beq=B; num_posns 2 'rand xyz 3

site C12 x 1.71406 y -0.77896 z -4.68354 occ
site C13 x 1.83121 y -0.84070 z -4.70139 occ
site C14 x 1.91551y -0.87722 z -4.59203 occ
site C15 x 1.87832y -0.85790 z -4.46644 occ
site C16 x 1.75728 y -0.80142 z -4.45003 occ
site C17 x 1.67121y-0.76738 z -4.56007 occ
site H2 x 1.99707 y -0.34201 z -4.81792 occ
site H3 x 1.88736y -0.52268 z -4.70700 occ
site H8§ x 1.64259 y -0.46203 z -5.23785 occ
site H6 x 1.29064 y -0.82931 z -5.23833 occ
site HS x 1.42317 y -0.82335 2 -5.01603 occ
site HI1 x 1.51414 y -0.79766 z -4.82817 occ
site HI4 x 1.99915y -0.91567 z -4.60321 occ
site H15 x 1.93605 y -0.88347 z -4.39129 occ
site H16 x 1.73320 y -0.78598 z -4.36297 occ
site HI7 x 1.58277 y -0.73607 z -4.55095 occ
site H13a x 1.84560 y -0.95898 z -4.87022 occ
site HI3b x 1.81942y -0.80199 z -4.88063 occ
site Cl x 1.35508 y -0.65068 z -5.42519 occ

1
1
1

C
C
C
C
C
C1
H
H
H 1
H 1
H
H1
H 1
H 1
H1
H 1

H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
H 1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3

beq=B; num posns 2 'rand xyz3
beq =B; num posns 2 'rand xyz 3
beq =B; num _posns 2 'rand xyz 3
beq =B; num posns 2 'rand xyz 3
beq =B; num posns 2 'rand xyz 3
beq =B; num_posns 2 'rand xyz 3
beq =B; num_posns 2 'rand xyz 3
beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
beq=B; num posns 2 'rand xyz3
beq =B; num posns 2 'rand xyz3

1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3

beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
beq = B; num_posns 2 rand xyz 3
beq=B; num posns 2 'rand xyz 3
beq=B; num posns 2 'rand xyz 3

Cl1 beq=B; num posns 2 'rand xyz 3

prmd N1C2 1.30400° 0.02669 LIMIT MIN_1.304 min 1.304 max 1.343
prmd C4NI1 1.38000° 0.01877 LIMIT MIN_1.33 min 1.330 max 1.380
prmd N11C12 1.43800°_0.01908 LIMIT MIN_1.398 min 1.398 max 1.438
prmd C7CI 1.74600° 0.01210 LIMIT MIN 1.724 min 1.724 max 1.746
prmd CI3NI13a 1.36000° 0.02980 LIMIT MIN_1.36 min 1.360 max 1.380

prma NIC3 121.70071° 0.28488 LIMIT MIN 121.694 min 121.694 max 126.173
prma C4NI11 123.73911° 0.55944 LIMIT MIN 123.729 min 123.729 max 129.724
rigid
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z_matrix N1

z_matrix C2 N1 =d NIC2;

z matrix C3 C2 1.38 NI =a NIC3;

z matrix C4 C3 1.38 C2 120 N1 0

z matrix C10 C4 1.38 C3 120 N1 0

z matrix C9 CI10 1.38 C4 120 N1 0

z matrix C8 C9 1.38 C10 120 NI 180

z matrix C7 C8 1.38 C9 120 N1 180

z matrix C1 C7 =d C7Cl; C7 120 C9 180
z matrix C6 C7 1.38 C8 120 CI 180

z matrix C5 C6 1.38 C7 120 Cl 180

z matrix N11 C4 =d C4N11; C3 120 Cl 180
z _matrix C12 N11 =d N11C12; C4 =a C4NI11;Cl 160
z matrix C13 CI12 1.38 NI11 120 C4 155

z matrix C14 C131.38 C12120 C4 200

z matrix C15 C141.38 C13 120 C4 350

z matrix C16 C151.38 C14 120 C4 355

z matrix C17 C16 1.38 C15120 C4 355

z matrix N13a C13=d C13N13a; C12 120 C17 180
z_matrix H13a N13a 0.97 C13109.5 N11 250
z matrix H13b N13a 0.97 C13109.5 N11 10
z matrix H2 C2 0.95 C3 120 N1 180

z matrix H3 C3 0.95 C2 120 N1 180

z matrix H§ C8 0.95 C9 120 C7 180

z matrix H6 C6 0.95 C5120 C7 180

z matrix HS C50.95 C6 120 C10 180

z matrix HI1 N11 0.96 C4 120 C10 340
z_matrix H14 C140.95 C13120 C15180

z matrix H15 C150.95 C14 120 C16 180

z matrix H16 C160.95 C15120 C17 180

z matrix H17 C170.95 C16120 C12 180
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Rotate about points (@ 142.09189° 0.79324, N11, C12,"H15 C15H16 C16 H14 C14 H17 C17 C13 N13a

H13a H13b")

Rotate about axies (@ -17.37338" 0.16792, @ -30.07511°_0.24530, @ -128.68073" 0.28197)
Translate(@ 1.82755° 0.00221, @ -0.41791°_0.00176, @ -4.98769" 0.00251)

Out CIF STR(Ag-4,7ACQofen RF.cif)

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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APENDICE II - Artigos publicados durante o periodo do mestrado

Figura 191 — Artigo (1).
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that comains an additkmal Nd onor atoin, molecule Bwas ised
in the prepamtion of a new ligand throogh it eaction with
nicatinoyl chlodde (L, Fig 1)

The hydrog] groep of the 3hydmog-4-pyrme fragment can
be wsed for alkylaton and acylation reactions, The msulting
compound of the acation reaction of quercetin Amonoid o
pentanicatinale wak reported by Nifant'ey of al This mulecule
presented a sromyg andphlogiste action.” Wang ef . used a
guetcetin dethathe for conjugation with nicetink acid o
abtain o guercetin-ant-bypetensive double posdruzg. In this
stily, the glyemside of quercetin was treated with methy! iodide
o replace the hydrooy groups with methookle groeps, followsd
by reaction with HCL o generate the free lydmoy] grooap at the
A-position of the derdvative for funther racton with nicotinoyl
chioride * Driuba of af prepaned o blood-f-decreasing agent
udng the dimethiny-substitsted derbathe of Smono and 4-
methonbenol chlocide” Jawashmee o al imestigaed the
reaction of acyl chloddes with chlorg- or bydroy]-substited
dlerivatives of Daamnd and tescted the el ting compownds For
antimicrobial acthity. Seven of them showsd activity against
G - positive bactedat

Tres fourral =i Th Ryl Socialy of Charnisiry and tha Cerira Matiorsd oo s Rachancha Sciamifigque 2032
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Promising Ag(l) complexes with N-acylhydrazones from aromatic m
aldehydes and isoniazid against multidrug resistance in tuberculosis 1
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I Ihee present work, synttess, characteriz aton and antiubencular ssays of N-aoyiiydrar ones derivatives
and their coresponding siiver] [} compieses are desrrbed. The compounds wens characerized by slemen-
Lal anatysis, IR and NMR spectroscopic meassrements, molar conductiv oy asssys and pow der difiracion X
ray. stucies. Some of Ihe synthesized o
wahess against M. mberoulons HITRv (ATCD 27204) toaver than D008 pziml, whils the oyloboc aotivity

hawe shown minimum inhititnry concentzation (MG

Nepwords: assays oeer MREC-S cefis reweied that 3il compounos present ssiectivily indexes higher than 7. Further-

F-acy Eydram

more, N-aryihydrazones compounsts shawed promising activilles sven against mulSdrug-resistand clinical

Silier romplee sirains of M. huberoacic,

ERETUbE R
Wmmﬁqm © 2071 Elsevier BV. Al rights peserved
L Inarod oo clear need for the development of new compounds abie @ Nght

Toberculosis (TE), also known as Bacillus of Koch, was disoov-
ored By the German soentisr Boberm Koch in 1862 In the 1950s,
TB hat Major iMPact an the world's ion, reaching the sca-
[l5 af gichal emengenoy disease according m he Worid Health Or-
ganization (WHO)L TH i5 a highty Infectious disedse since it can
Dé TENSMITED by the 3=rasol produced DM 3 SEmpie Seeze, for
example. The main sympmms of T8 encompass coughing, bloody
SPUTUM Production, We3kness, Weight 1oss and fever. In 2019, an
estimated 1.2 mitlion people died due w T8 [dam mefeming m HV-
REEAVE CISES), WElh the likelnoad of deveiaping T8 being higher
among peogle infected with BV 11

1M TOST Ca5es, TEHMenss of T8 are HMe-Consuming, aiing up
m & m |2 months 1 be complesed [1). Due o the long ome of
[rearment and wm he 13 tar me sympims may disappear in me
firss weeks of TEIORENT Many PaGEnTs dsconbnue the measmens
pfioT o MyCOBActenia camplet eliminaton, Wiggenng the’ emer
gence of MesisTanr sTains:

SiNCe lme-COnswning Tearments on TH and resistant swains of
M. miberauknsic are serious world public heslth issues, there i 3

* O pondng aEhe.
Emoil addrees Jlesandre e sl (A Toing

et hod. g L VDT Smn i 2UTIE S S0
00222966 M Besvier BV, A rights resresd.

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).

the FesiSTant SUrzins and reduce the time of il Temmen [2,3)
Isomiaid (INH] 15 3 warldwids synshetic drug osed againss M.
ruberculosis [4-5] Wit 3 range of MEMNMEM inhibitey COnCenITa-
tiom (MIC) temween 0.02-2.2 pgml [T} The proposed mechanism
of acian of INH 5 desoribed in Scheme 1. Iniisiy, INH is acivaret
by carslase perovidase (Kavk) ereyme, EVing riss o eactive Speries
ahie 10 10 20 300UCT WiTh NAD" . ThE INH-NAD 30Ut Hocks the
actien of the emeyme mhA, wiich is responsible for f2my acid syn-
hesis [ype 11 (FASI ) Tesuiling in seTious 0amages 10 Mycobacteria
cell since it prevents the synthesss of mycalic zcids, which is an m-
Clusa'E and iMPOTNT COMPANENE Of The MyCOdaceTia cell wall i
addirinn, INH has others passible @rgers inside Daceria increasing
{15 SMBCTVEERss Jg2inst TE 8] 35 dESOribed &n Schems 2
Heowever, M. wwhernulosis baciklus has already developed resis-
@nee [0 INH by mutErions in Kms ang fhd earymes, Hence, 20 ak-
EPIOIALVE i5 [N PITmEOE the reartion of INH with other mmpﬂum.s.
such as aromasc aldelydes, m o MW Organic COMpounds in
wihich the pharmacophare partion of isani@id is preserved (9]
Adducs from condensation beoween INH and aldefydes are
known as N-a0y Iy drazones, which constinee an imparant class of
DIEAnic COMPOURES. N-ACYIFYUraEnnes have charaCleristcs such a
SITUCCUral Versamifity, Felstive s2se syNIhesis and samsfacmony vields.
In bistogical sysEms, the N-acylmydrarones have abo shawn
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Mineralogical characterization of an eucrite Serra Pelada by Raman | -
and XRD
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Kpaomiz Serta Pelaitls i o newly doevwiernd cawite (s us shaerved fall. Fusils boong b e mestecrile ghiep HED, The
ferm Prhads st HET! erjrremesst Bee angest elion sy e dhosdtite, which we e vk St have goue hrsgh
kel (1] e the procms of plessary Eflmentiolion, Allbcagh oy geolie sl keve bom i s seieite
PRarn. mhunmhu&md(ﬂ#ﬂ--ﬂmhm&mh@lummd
it h Thee smusiti (ol -‘:mhiurlli'll e tian of Ehe Serru Pelads
e ie sl verily B i1 b pesrologi el with eusikle Ramss msal Koray Edffration wess il
mmhmdmm'h“nmrwmlqmmhhqdqdmd
Aats wied beviminr ey are sviiileres] os-deaructive techiibjues The rells alteiee] divoegh the teSel g of
Fasuss: et KR e it smuet o v the izl el pinsreagical s st with e of
5 mrile + d ey buvth ebninpues, i we| aa with esiatiog data cn
the esereid (4) Vess, costrileterd gresdy i bemey undertusd the Serrs Peleds encrite and i relstioo with i
puieresstal Doy, B::n:u.ﬂj thie b i artiels pabished & & | sl thisst ek ich e ithe Serra
Prisds arad oo the meterind, The cher azuil the
unp_umdﬂ:&n-ﬂ:l.d.-unu:nlmwbunmdd:pmﬂu@h,r:n-.m-nnﬂr_-hduﬂm
af illee ntinted pilaseiories buodies secd ns (4] Ve, wisich con cvm generwie el eves nflsesation b ierresteial

plasets like Fentt

1. Infrodsetion spstem {5 1]. Hased on these similarites berween HED and astercid (4)

Vesta, it is possible 1o obtain important information sbout the formation
Metearites sre fragmests from solid bodies in the solar system that process ofml}'phmﬂ: [4]-

survived their passage through the Earth's armoaphere and resched i The Serma Pelads metesnite was charscterized as sserite [10].

surfuce. It is bedieved thar the majoriny of meteorites ariginate from Therefore, It belnegs 1o the only groop with & strong condidate for a

parent bodias in the anernid belts. Although few specific asterolds have
beéen identifind e metearite courees, ithere & an associstion between [4)
¥esta {and other astercdds i the Vestodd Family) and the Howardiee,
Eucrite, Dicgenits (HED) clan of schoedrites [1],

The HED represent the lnrgest groop among the schondrites, which
are extraterrestrial rocks that have gone through the proces of plame
tary differentistion. In addirom, they ane congidered the remmants of the:
first magmatic artivities of the Solar System [2-2]. Thus, these chjeces
sre considered of preat relsvance for studies on the ongin and evaluticn
of the solar system, ac they preserve the conditions and peoeasses to
which they were exposed during the formation period of our planesary

& Corrending sirkee

Frmaal] aaddrest Lot aste b i ginell oo (B Nascimere-Diad)
it v ] (01 1V) B e 020 OS50

paraatal body, the astercdd [4) Vesta, sceording to determinaticns mads:
by sheermmtions through spectroscapy (2 4], Data an the minsmalngical
composition of the muface of asterold (4) Vet and s chemical
composition were chanknad by the Dewn Mission, The probesent for this
milssion amvived in (4) Vesta im 2017 snd arblted it for more than o year,
with the alm of mapping its morphedogy and composition [4,91

FReceived 16 Tanuery 2021 Reerdwed in eevisal fomm 13 Apeil 2030; Accepted | May 2021

Avnilabe oalies 5 May 203
(HER4-D0E 0,0 20X Elwewies BV, All righds rescrrl.

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Efficient development of a magnetic molecularly imprinted polymer for E
selective determination of trimethoprim and sulfamethoxazole in milk L=

Laizse Aparecida Fonseca Dinali®, Hanna Leijoto de Oliveira®, Leila Suleimars Taixeira®,
Anny Talita Maria da Silva®, Kaique A I'Oliveira”, Alexandre Cuin”, Keyller Bastos Borges™
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Fpwerrds A muorulnriy By oy w5y on e surface of magantic mnoprticies for selsegueani

MAnssicHo npplizaiioe In e orimction of GEmethoprim (TWT) a=ad soldvmethoemerie (SMX] resdoe in bovine = The

farmzls propasation magnetic polymer was sulintiy chamciriand and demosiraiod bigh stabillty aad eptimum sdsorpdon capadiy

b gl gt Y tmder tha comcithore of mmatyss MWD wis oo tn e propanstios of milk smpios by the magnetc siid phass

EE"‘ palpme extrction tuchiqne wiss optimioe Earemses wie: Sumps volemi, dutton sehvest md i *ohesme, amount
of adorhent, stiring time, and pH of te ample. The el v meoweries of maliyies were $866 & 550 aml
To.AT + (LT for TMT s B resportivaly. Tho mothod dovil oped was Fnner in the mnge of concnstmiion
of O5-20 pg mL ‘mmmmmumu.mmuﬂmrmmmx.mpmmy.L:-nsm
e irsiod stfsory socuracy and prodsinn, = woll 2 siegeto robusiness and good drogs sebity in the
M. The meticd was appiial Stadorly in mal SOk sampies contnminsed with msiines of e ant].
biotio.

1. Introdution generally C1B [11]. Selective adsorient matedials such as molenslarky

The ascclaticn of methoprim (TMT) with sulfsmethoxarsle
(SMX) s commaonty used I the treatment of nfscions In Galry cows
becyuse af the symergistic effect, which provides a broad specinem of
actiom, lower bacierinl resisinoos, end bactericidal effect [1-5]. The
association Inhlbits the symhsis of follc scid In microorganisms that
need o symthestee it by sequentially biockeng the béopmthests of et
rahydrofalate, the active form of folinic acid, which acts & a coeneyme:
fior the feemation of suclelc adds [5- 7).

[Due to large-scale dalry production and to Indiscriminate ose of
these snrimicrobials 1o ltvestock, unwarted residoes cn be found n
milk for buman consumption [E,9]. Thus, & Is oecessry to develop
imcrensingly fast, selsctive, und scourate analyfical methodclogles for
the detectton, control, and monBomng of thise wasies.

[n this contexe, sample prepamoon 15 &0 iEpatant step o the de-
velopment of an analytical method, becaase It has the purpose of ex-
Iracting one or more anatytes from complex matrices and sliminsting o
lnrge part of the Interdfereces, gEarnieeiny better selectivity of the
methed [ 1, Sedid phase extraction (FPE) n conventional form: otilines
extraction canisdges thet are peckaged with an adscrbent matertal,

+ Corresposding guthur
Fml] afdress arylleriens) in tr (LR Torges)

e el prg, 1 E 0 A/} mirToc, MENE 10458

Emprinied polymers (MIPs) are abso widely used in 5PE; this technique
s better known sx moleculsrly Emprintsd solld phass extmciton
(MISPE) [12,13]. MIPs are synthetic polymers that kave slecive cav-
ies for 2 given molecule with a3 mechanivm based on natund e
cogniifon sysiema, such @ antlgen-antibody, drug-receptor, and en-
rymesubsirate Inlemactbans [14,15).

The s=arch for simpltication of the preparatson steges has led (o the
devebopment of new technigues 1o SPE, such as magnetic solid phase
extraction [MEPEL This iermm was wsed for the first time B 1900 by
Sartloovd and Safarfi {16]. Howewver, Towler et al (15996) had alrendy
meponed the use of magnetic canopamicles 25 an adsechent b extmcian
proesses {175, The direct contact between ihe solid end Bguid phases
n the MSPE e 1o @ hetier of the exitaction process,
less sample preparation time amel sases phase separadton [1E19]. In
mecent years, there has been 2 growing mumber of works that combine
molecalar printing techoology with mumerals that have magnetic
properties, mesuliing in ibe socalied magnelic molsoslarly Imprintsd
polymers (MMIF) first described by Ansell and Moshach m 1936
[20,21].

MMIFPs are materizls conststing of @ magnethc base, coated with o

Rorpdvesd 21 November 2010, Rerofvd In revissd form 15 lesery 5000 Accopind 15 Smnusry 3020

Axmilelio aniing 16 Januery 2020
THIZG6-DEENS & 2020 Elwvier BV, All rights resarved.

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
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Thermal analysis combined with X-ray diffraction/Rietveld method, FT-IR | ) |
and UV-vis spectroscopy: Structural characterization of the lanthanum and |55

cerlum (III) polyerystalline complexes
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Erpanrd: I thix work, stractoml, spectroscopiral and Sermal sade: of RoSomm{TH) and o] compdmes with
Symbeis e 3, 5-dimothosyhers e (OWEx} monocrbarylain Hyand were parformnd. Tho meial-Wyeed mirtmes sol-
;wﬂ.w chiomstry and poby ar of tho ¢ wam repectivly deflnad by TOA-DSC md X-ray
<y diffacsan

powdir Eifrscion = [M{IMEL]:-0]r, whersin “M” roproants S lanthenides, *n” the walsr moloeooie: n tha
Ithames AN =1 e s it of Feqiton In monocinic polyorystailing sysem W Sk group
Fly/c. The prodacis of the thermsl decompoaliion of B maseris wime also mosiinrnd by TGA-DSEFT-M both
In: alr and N; aimosplenes in order i seygest the thermal docsepasiion secherkan. Theoretiol calonlifoms
hesnd in Teswis were o Az tho mide and SpeCTosropic fropenses of
fhesids mmplews Ixvolving a monocarbowylnis Bgand. From theoreficsl cxicsfinfons B was posdtio to
penumaie FT-IR theoretical vitrationsl spectm and rdain the vl of cormepondance (o tho oxperimestsl daia
Inheend 10 the metal-Hgend mondization mode From Be BOMOSLUMO arilaly obixingd by TOVDET oaio-
letions, the mein alactronlc fmnsdions responsibis for tha abscrpiion mnd mrdsdon by of The comploe wers

Palymuric strorte
Thumewiizal caleziatics

deaerminat.

= TEADSCFT-IR anakysis and cefinement by Rietvdd method

& Polymeric strocture of mosoclinic system with space groop P2/

* Elocidaiion of the type of crboxylabe-meial coordination in the
complexes

» Compuinticoe] calcuiztfons

« HOMO - LUMO molscutar orblial contributions

1. Introduction

Lanthanides compleses obtatned with carboryiaie Hgands In thelr
strocture have been  extensively sudied in the solid smbn
Charactertration of most of these ompoonds has bees done wsing
thermal analysts iechniques, mainky thermogravimeinic, o estahlish the
dehydration grade, thermal stabtiity, thermal behavier, stolchiometric
and purity, as well as mfraned spectroscopy (FT-IR) techoique o pro-
vide Infoemstion conceming the coordinmtlon mode of mooo or

* Correspomdisy auihor
Famal]l aditress dandccarvalbofPalipd ods v (C.T. Carvallc).

hitpec/dualarg, 10 101 £ b 2001 178&ET

dicarborylate Ugands o the des. Ameng the groups
with an expressive number of sclentific papers publlshed on lenthandde
carboxylates, 1t Is worth mentoalng those of the researchen lonaskirn
nnd Ferenc end thelr collsbomines, represenied bere by the references
[1-3], which can support some of the chamactertrations used o thils
study.
In recent years, metal carboxylates, afien refesed bo as coonlinaiing
palymen (3], have atiracted Wierest from the sclentific community
arcund the workd since they can be wsed o prodioce a fascinading class
of materials, the MOFs (Metal-Drganic Frameworks), promising stroc-
tures for application Io caialysis, gas scpamaiion, gas siomge, loo ex-
change, luminescence, among othess [4.5]. For application of these
matecials, [ 1s equaily Interesting to koow thelr stochene] ammangement,
Bowever, I mest cases thiey are difficnlt to be cblamed due to the
absence of single crysials [1-4). One way reseaschers have found o
cvercome. this is by adiding a nitmgenoes coligasd In the synthesls

Roruhd 0 March J0X% Reosived tn mevisad form 12 Say ML Secopiad 27 My 2000

Avallable oniine J6 Moy IO
CHIS0-GM 37 200 Fsoviar LY. Al righis msoreod.

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).



