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1 — INTRODUCTION

Acetaldehyde oxime contains, in the liquid state at
room temperature, the syn- and anti- isomers in

equilibrium. These species have been separated

	

H `	 10H

C = N	 C = N
^	 CH3

(syn-)	 (anti-)

CH 3 ` 	/OH

H
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THE ACETALDEHYDE
OXIME ISOMERS
- AN ASSESSMENT
OF THEIR
RELATIVE
STABILITY BY
THE CNDO/2 METHOD

The CNDO/2 method is used to assess the relative stability of the

syn-and anti-isomers of acetaldehyde oxime and to evaluate the

energies involved in the internal rotations of the hydroxyl and

methyl groups. Different geometrical parameters taken from

previous analysis of microwave spectra are used and the results

are interpreted and compared with previous data. Various geo-

metries for acetone oxime are also considered and their CNDO/2

energies calculated.

by chromatographic techiques [1] and individually
studied through their microwave [2-4] and infrared
spectra [5,6]. In particular, the microwave spectra
enabled to determine the rotational constants and
the geometries of both isomers, and showed that the
potential barrier hindering the internal rotation of
the methyl group is «abnormally» low in the syn-
isomer, 1.5-1.6 kcal molt less than in the anti- form
[2-4]. The dipole moments, evaluated from measu-
rements of the Stark effect in various rotational
transitions, were shown to be 0.850 D [2] (0.828 D
in [3]) and 0.938 D [2,4] for the anti- and syn- spe-
cies, respectively. More recently, the photoelectron
and far-ultraviolet absorption spectra of simple oxi-
mes, acetaldehyde oxime included, have been repor-
ted and compared to those of simple imines [7].
The different ability of the isomers to self-associate
has also been the subject of previous investigations
by infrared spectra [8] and revealed that, in general,
the anti- isomers are much more strongly associated
in various aldoximes than the syn- species. The sa-
me conclusion was also obtained for acetaldehyde
oxime on the basis of NMR evidence [9].
In this work, semi-empirical CNDO/2 calculations
are performed on acetaldehyde and acetone oximes,
in order to assess the relative stability of the mono-
mers of acetaldehyde oxime in various geometries
and provide an analysis of their electronic structure,
while complementing the existing experimental data
with theoretical information.

Rev. Port. Quím., 21, 1 (1979)	 1
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2 — RESULTS AND DISCUSSION

On the basis of the geometry determined for for-
maldehyde oxime [10] and of the data fitted to the
rotational constants of acetaldehyde oxime [2-4],
both syn- and anti- isomers were assumed to have a
plane of symmetry (C, group). Table 1 shows a few
sets of previously published geometrical parameters
of acetaldehyde oxime (the subscripts s and a inch-

Table l

Structural parameters for acetaldehyde oxime

Parameters 1,121 1„(2] 11,13] 11„141

r[C I H] 1.100 1.100 1 .090 1. 094

r(C 1 C2 ) 1.55 1.55 1.504 1.506

r(C 2 H) 1.085 1.085 1.085 1.085

r(C 2 N) 1.276 1.276 1.276 1.276

r(NO) 1.408 1.408 1.408 1.408

r(OH) 0.956 0.956 0.956 0.956

11-HC 1 H 109.47 109.47 107.6 108.80

4-C 1C2 H 112 122 118.0 1I8.89

24-C 1 C 2 N 126 116 126.4 119.34

4C2 N0 110 110 110.20 110.20

4NOH 103 103 102.68 102.68

The subscripts s and a refer to the svn- and anti- isomers, respec-

tively.

C1 = methyl carbon atom. Distances are in A” (IA" = 0.1 nun)

and angles in degrees.

cate the syn- and anti- isomers, respectively). Sets I,
and I u [2] have already been used in a normal coor-
dinate analysis with a Urey-Bradley force field [6]
and II, [3] and I1„ [4] were chosen to fit the micro-
wave spectral data. At this point, it is perhaps
worth mentioning that the syn- and anti- prefixes in
[3,4] and in [6] have different meanings, while in [2]
the authors prefer the designations cis- and trans-.
In this work, we use the nomenclature of [6] where
syn- refers to the cis- isomer. Table 2 presents the
electronic, internuclear repulsion and total energies
of various species. The CNDO/2 calculations were
carried out in the original form [1 1] and the conver-
gence in the self-consistent procedure was conside-
red to be reached after the energies in two subs-
quent cycles differed by less than 5 x 10 -4 A.U., to
save computing time. However, in a few cases, it
was found convenient to distinguish energy diffe-
rences of that order and the limit set for convergen-
ce was then an order of magnitude smaller.

The first conclusion worth extracting from Table 2
is that the geometries 11, and II,,, which give a good
fitting of the microwave spectral data [3,4], also
yield the lowest energy values, 6-7 kcal moi - ' lower

Table 2

Molecular energies for acetaldehyde oxime

E,.	 V„	 E,

I, [ 2 1 -115.617 67.5827 -48.0343

I,. [21 -113.844 65.8107 -48.0337

II, (3] -116.024 67.9795 -48.0442

11„141 -114.144 66.0991 -48.0446

E,. = electronic energy; V„ = internuclear repulsion energy;

E, = E,.+ V„ = total energy; energies are in A.U.

(I A.U. = 4.3598 x ]0-18 J = 627.503 kcal mol -1 ).

than the corresponding I, and I u species. Therefore,
we hereafter consider 11, and II, to represent the
structural parameters of the syn- and anti- isomers.
While for these species the total energy is favorable
to the anti- isomer (note that in the case of the para-
meters taken from [2], I, and I,,, the syn- species is
the more stable), there is a negligible difference in
energy between them (less than 0.5 kcal mol - '). This
result, not only agrees with the fact that, in the li-
quid state, the isomers exist in equilibrium and it is
somewhat difficult to separate them[1], but also
supports previous investigations of spectroscopic
results which suggest that the relative stability of the
anti- species in solution has to be sought in its grea-
ter ability to self-associate rather than in its intrinsic
stability [8,9]. The negligible difference in energy
between the syn- and anti- isomers results from an
almost complete balance between large variations
of the electronic and internuclear repulsion energies
with opposite signs (Table 2). In particular, while
the anti- isomer (II,,) gives a much lower internu-
clear repulsion energy, it yields an electronic energy
approximately 2A.U. higher than the correspon-
ding syn- isomer (II,). This result shows how critical
is the choice of the structural parameters if we wish
to theoretically assess the relative stability of these
species. Table 3 shows the atomic charges evaluated
from the diagonal elements of the electronic density

Geometries and

references

2	 Rev. Port. Quím., 21, / (/979)



THE ACETALDEHYDE OXIME ISOMERS

Table 3
Atomic charges for acetaldehyde oxime

Atoms 1„ I1. 11„

CI -0.034 -0.029 -0.029 -0.029

Cl 0.094 0.085 0.098 0.094

N -0.046 -0.042 -0.050 -0.047

O -0.205 -0.210 -0.208 -0.209

HI 0.024 0.016 0.025 0.015

H2 0.017 0.017 0.017 0.019

H 4 -0.002 0.012 -0.005 0.005

H 5 0.135 0.133 0.134 0.134

Refer to previous tables for references and nomenclature.

Among the methyl hydrogen atoms (H I , H2, H3), H1 lies on the

molecular plane of symmetry. H5 is the hydroxyl hydrogen atom.

matrix P, for the species considered in the previous
tables. While only small variations are apparent, it
is worth mentioning, in the anti- isomer, the in-
crease of approximately 0.01 of positive charge in
H4 relative to the syn- isomer, at the expenses of the
charge located in the methyl hydrogen atom, H 1 . In
the syn- isomer it is H, that shows an increase in
charge, due to its close spacial interaction (attrac-
tion) with the highly negative oxygen atom. Follo-
wing the lines of these calculations, we thought it
could be interesting to study the effect of replacing
the hydrogen atom H4, linked to C2, by a methyl
group, and leave the other structural parameters
unchanged except r(C2 C3 ), which was set equal to
r(C,C 2 ). We kept the nomenclature of the original
acetaldehyde oxime species from which the geome-
tries of acetone oxime were derived, although the
subscripts do not obviously have now the same
meaning. The conformations of acetone oxime thus
obtained differ in their CNDO/2 total energies by
less than 2 kcal moi -1 (see Table 4) and exhibit negli-
gible variations in the atomic charges. Until we have
precise structural data for acetone oxime, it is not
worthwhile to go beyond this point as the energy

Table 4
Molecular energies for acetone oxime

Geometries E, V „ E,

1, -155.890 99.1596 -56.7301

1,. -156.074 99.3425 -56.7316

-156.895 100.148 -56.7467

11, -157.109 100.359 -56.7495

For symbols and units see Table 2 and text.

differences between different conformers do not al-
low, within the scope of a semi-empirical method li-
ke CNDO/2, further comments.

We have also examined the internal rotations of the
OH bond around the NO axis and of the methyl
group around the CC bond. In formaldehyde oxi-
me, the change in moments of inertia on deutera-
tion of the hydroxyl group showed that the
hydroxyl hydrogen lies away from the carbon atom,
the CNOH group being more stable in the trans-

form by some kcal mol -1 [10]. The barrier to internal
rotation was found to be equal to 4.6 kcal mol-^
[10]. In acetaldehyde oxime, we found, both in the
syn- and anti- isomers, that the hydroxyl hydrogen
also lies away from the carbon atom. In particular,
in the syn- isomer, the rotation of the OH group by
180°, to the position where the hydrogen atom lies
close to the methyl group and experiences a strong
respulsion from H,, involves a variation in total
energy of 9.3 kcal mol -1 , while for the anti- isomer,
an equivalent rotation implies only 3.8 kcal moi -1 .
As to the rotation of the methyl group, the differen-
ce in energy between those species which keep the
symmetry plane, is approximately 1.2 kcal mo1 -1 in
the anti- isomer and rounds errors in the case of the
syn- form. This result supports the fact that the po-
tential barrier hindering the internal rotation of the
methyl group in the syn- isomer is lower than in the
anti- form by 1.5-1.6 kcal mol -1 , as it was pre-
viously found by microwave spectra [2-4].

Referring now to the energy levels, scarce experi-
mental information is available in the literature.
However, a recent paper on the photoelectron and
far-ultraviolet absorption spectra of simple oximes
[7] assignes the lowest photoelectron bands occur-
ring at 10.20, 10.79 and 13.2 eV to the rr bond in
C = N, the lone-pair (n) in the nitrogen atom and
the highest o bond, respectively. The highest occu-
pied molecular orbitals we obtained agree with this
assignment and their differences in energy are wi-
thin a few kcal mo1 -1 of the corresponding data
from the photoelectron spectra despite the fact that
the energy levels are ca. 0.12 A.U. (75 kcal mol -1 )
away from the PE bands. However, the electronic
arrangement after some of the above mentioned io-
nizations is expected to be very large [7] and this
makes the comparisons based on the validity of the
Koopmans' theorem precarious.
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RESUMO

Neste trabalho usa-se o método CNDO/2 para ava-
liar a estabilidade relativa dos isómeros syn- e anti-

da acetaldoxilna e calcular as energias das rotações
internas dos grupos metilo e hidroxilo. Utilizam-se
vários conjuntos de parâmetros geométricos extraí-
dos de anteriores estudos de espectros de tnicrondas
e os resultados são interpretados e comparados coin
dados prévios. Além disso, consideram-se várias
geometrias para acetoxima e calculam-se as respec-
tivas energias CNDO/2.

[;1

[5]

[9 l
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COM PLEXOS
METÁLICOS
DAS TETRACICLI NAS

IV — Envolvimento
do grupo
4 — Dimetilamónio
na coordenação
a diferentes iões

Estudos potenciométricos com iodeto de 4-metiltetraciclina,

onde a possibilidade de coordenação do azoto em C4 foi supri-

mida, comparados com os resultados anteriores para outros

análogos da família da tetraciclina, mostram que:

a) Os metais de transição formam predominantemente com-
plexos do tipo MHL.(H20) t, sem envolvimento do azoto C4,

enquanto os metais alcalino-terrosos.e (provavelmente) o Mn 2 +
podem interactuar com esse átomo formando espécies do tipo

MHL e ML.

b) As constantes de estabilidade do iodeto de 4-metal-tetraciclina

são apresentadas pela primeira vez.

As constantes anteriormente publicadas para os complexos ML

com os. metais de transição referem-se a espécies do tipo

MHL.OH, que podem dar origem a polímeros, particularmente

a espécies diméricas.

Estudos de RMN do mesmo ligando e de tetraciclina, quer livres,

quer na presença de ides diamagnéticos (Mg2 , Ca2 , La3 +,
Sm3 +), suportam a hipótese do envolvimento do azoto em C4 na
coordenação a esses ides metálicos, para razões elevadas metal:

ligando.

1 — INTRODUÇÃO

Os estudos já efectuados com a tetraciclina (I) e

seus análogos não permitem deduzir claramente a

forma de coordenação dos iões metálicos, nem a

sua posição na molécula do ligando; em particular,

não é evidente se o átomo de azoto na posição C4 es-

tá ou não envolvido na coordenação.

A fim de esclarecer este aspecto, de particular im-

portância, entendeu-se útil abordar a questão por

uma via química, bloqueando a possibilidade de

coordenação do átomo de azoto em C4 por um gru-

po metilo e verificando a influência deste facto nas

constantes de estabilidade dos complexos formados

com os iões alcalino-terrosos e de transição com o

composto resultante: um sal (iodeto) de 4-metil-te-

traciclina (ver II). Para complementar os resultados

obtidos efectuaram-se estudos directos de RMN de

vários derivados de tetraciclina com iões lantaní-

deos e também com Mg 2 +, Ca 2 « e Mn 2+, que dão in-

dicações úteis mas não definitivas sobre os proble-

mas em causa.

2 — SECÇÃO EXPERIMENTAL

2.1 — SÍNTESE DO IODETO DE 4-METIL-TE-

TRACICLINA [1]

Dissolveram-se 10 g de tetraciclina base anidra em

200 ml de tetrahidrofurano, adicionando-se em se-

guida 24 ml de iodeto de metilo. Na solução resul-

tante, ao fim de 10-12 horas começaram a formar-

-se cristais. A mistura foi deixada em repouso du-

rante 6 dias à temperatura ambiente seguidos de

mais 2 dias a 4-5°C.

O precipitado obtido foi então filtrado, lavado pri-

meiro com tetrahidrofurano e depois com éter, e se-

co. Obtiveram-se cerca de 9 g de produto; por es-

pectroscopia de RMN verificou-se que se tratava do

composto desejado, que apresentava no entanto

uma ligeira contaminação por tetrahidrofurano.

2.2 — TITULAÇÕES POTENCIOMÉTRICAS

a) Solução de hidróxido de potássio

A solução de hidróxido de potássio isenta de carbo-

nato, foi preparada a partir de soluções-padrão co-

11 C irn^ni
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merciais, diluídas com água desionizada previamen-
te fervida, e a sua normalidade foi controlada por
aferição de uma solução padrão de ácido perclóri-
co.

b) Soluções dos iões metálicos

Foram usados nitratos de grau de pureza AnalaR;
as soluções dos metais foram aferidas por titulações
complexométricas.

c) Força iónica

A força iónica foi mantida num valor 0,1 Nt por adi-
ção de nitrato de potássio de grau de pureza Analar.

d) Água desionizada

A água, previamente destilada, foi passada por uma
resina Elgastat.

e) Instrumentos

As medidas de pH e titulações foram efectuadas
usando um aparelho medidor Radiometer, pHM4,
ao qual se ligaram dois eléctrodos — um eléctrodo
de vidro do tipo G2025 B e um eléctrodo de calome-
lano saturado Radiometer como eléctrodo de refe-
rência.
Todas a medições foram efectuadas em células de
paredes duplas termostaticamente controladas a
25,0 ± 0,1°C por circulação de água. •
O eléctrodo de vidro foi calibrado em –Log[H'] por
titulação de ácido perclórico com uma força iónica
0,1 NA em KNO 3 e á tempratura de 25,0°C.

f) Técnica

A determinação das constantes de ionização e cons-
tantes de estabilidade por titulações potenciométri-
cas foi já descrita em trabalhos anteriores [2].

g) Espectros de RMN

Os estudos de RMN do 'H e do 13C foram efectua-
dos num espectrómetro Jeol (JNM 100 PFT), equi-
pado com um computador Jeol 980 A.
Quando necessário o pico do solvente (HDO) foi
suprimido através da aplicação à amostra de uma
segunda frequência de irradiação, f2 , em adição à
frequência de observação, f 1 .
Valores positivos do desvio químico correspondem
a desvios para campo mais baixo, referidos ao
DTSS (ácido propiónico-2, 2, 3, 3-tetradeutero-3-
trimetilsilil, sal dissódico).

Nos espectros de cabono 13 foi usado como solven-
te uma mistura de DMSO + HOD (70:30), sendo
usada a dioxana como referência.
O pH das soluções foi ajustado por adição de
NaOD ou DCI; os valores do pH lidos não foram
no entanto corrigidos de modo a ter em conta o
efeito isotópico.

3 — CÁLCULOS

3.1 — CONSTANTES DE IONIZAÇÃO

O iodeto de 4-metil-tetraciclina comporta-se como
um diácido fraco, como se pode ver nas respectivas
curvas de titulação (Fig. 5).
Os valores das duas constantes de ionização podem
ser calculados a partir dos resultados das titulações
potenciométricas usando expressões obtidas a partir
de balanços de carga e de massa, tal como já foi
descrito em trabalho anterior [3].
Dado que os dois valores de pk diferem de mais de
2,5 unidades logarítmicas, as constantes podem ser
calculadas independentemente, de acordo com as
expressões

R[H'] (R – 1)[H`]k =(1 – R)l =	 e k 2 –	 (2 _ R) 

onde

a C o + [H'] – [OH -] 
C o

n.° de equivalentes de base
n.° de moles do ligando

C o = Concentração do ligando

3.2 — CONSTANTES DE ESTABILIDADE DOS
COMPLEXOS COM IÕES METÁLICOS

a) Os processos de cálculo para as hipóteses de se
formarem apenas MHL, apenas ML ou simultanea-
mente ML e MHL foram já apresentados em traba-
lho , anterior [3].
Também a hipótese que corresponde à formação si-
multânea de ML e ML 2 se encontra estudada [2].

b) No caso de se formar apenas M 2 L a dedução das
expressões aplicáveis, seguindo o process*
habitual,é a seguinte:

R =

a =

6	 Rev. Port. Quím., 21, 5 (1979)



(I)	 com

= 1 + 	I 	 [H'1 2 + I 	[H'1
14 2 	k2

a„

COMPLEXOS METÁLICOS DAS TETRACICLINAS

Ligando: LH 2 '. 1 -

Espécies presentes:

LH 2 ', LH, L - , M 2 L 3 +, M 2 ', H', K', NO 3 - , OH - , 1 -

C,,, = [M] + 2[M 2 L]

Conjugando estas duas equações obtemos:

[M] = C,„ — 2C„ + 2a„[L] (V1)

C„ = [LH 2 ] + [LH] + [L] + [M 2 L]

C,„ = [M] + 2[M 2 L]

[K'] = a C„

[NO 3 1 = 2 C„, = 2[M] + 4[M 2 L]

[l - ] = C„

Pela condição de electroneutralidade

[LH 2 '] + 3[M 2 L 3 '] + 2[M 2 '] +. [H'] + [K'] =

= [L - ] + [NO 31 + [OH -] + [I - ]

Substituindo o valor de [M] dado por (VI) na ex-
pressão de C,„

C,„ = C,,, — 2C„ + 2a„[LH] + 2[M 2 L]	 donde

[M 2 L] = C„ — a„[L]	 (VII)

Com os valores de [L], [M] e [M 2 L] calculamos K M2L

que é como se sabe dado por:

[M2L] 
[M] 2 [L]

Substituindo [K'], [NO 3 - ] e [1 - ] pelos seus valores e	 c) No caso de se formarem simultaneamente as es-

fazendo as necessárias simplificações, obtém-se: 	 pécies ML e M 2 L podem obter-se valores aproxima-
dos das constantes K, ti, L e KM2L representando grafi-

a C„ + [H'] — [OH - ] = [LH] + 2[L] + 2[M 2 L]	 camente o valor de KM2L calculado pela equação

(Ill)	 (VIII) em função de 
[M]
	. Obtém-se assim uma rec-

Multiplicando a equação (I) por 2 e subtraindo-lhe 	 ta cuja ordenada na origem nos dá KM ZL e cujo coe-

a equação (IIl) obtém-se:	 ficiente angular nos dá K ML :

(2 — a) C„ — [H'J + [OH - ] = 2[LH 2 ] + [LH]
Km2L

(na,./.d„) —  

[M 2 L]"”' + [ML]
= KMZ L

real

Substituindo em (IV) [LH] e [LH 2 ] pelos seus valo-
res em função das constantes de ionização k 1 e k 2

obtém-se: 

[M] 2 [L] 
P„'+ 

[M] 
KML'  

[LI
 =	

(2 — a) C a — [H'] + [OH - ] 
(3„

(V)	 4 — RESULTADOS E DISCUSSÃO

K M Z L (VIII )

(IV)

com

(3„ =	
14 	

k2[H'] 2 +	 [H']

Explicitando o valor de [M 2 L] na equação (I) vem:

[M 2 L] = C„ — [LH 2 ] — [LH] — [L]

Por outro lado

4.1 — TITULAÇÕES POTENCIOMÉTRICAS

A análise das curvas de titulaçào de diversos análo-
gos da família da tetraciclina na ausência e presença
de metais alcalino-terrosos e de transição suscita
dúvidas quanto à correcta interpretação das espé-
cies complexas formadas em solução; em particular
e devido á baixa solubilidade dos complexos forma-
dos, não é possível seguir o andamento dessas cur-



Hp OH	 H t1(CH 3 ) 2

OH	 O	 OH

Fig. 1
Fórmula estrutural da tetraciclina — I

OH O OH O

Desmetilclorotetraciclina — III

OH O OH O

Oxitetraciclina — IV

H OH H N(CH3 )z

OH

C H3

CONH
s

OH O OH S O

Doxiclina — VII

OH OH O O

Fórmulas estruturais de vários análogos da família da tetra-

ciclina

OH O OH O

Clorotetraciclina — V
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OH

CON H2

vas ao longo de uma gama conveniente do grau dc
neutralização, sobretudo no caso dos metais de
transição (ver Figs. 3 e 4).
Em trabalho anteriormente publicado [3] postulou-
se que os complexos formados seriam do tipo ML e

MHL, quer no caso dos metais alcalino-terrosos,
quer no caso dos metais de transição. Com base
nesta hipótese deduziram-se as expressões que per-
mitiam calcular as concentrações destas espécies
quando presentes simultaneamente, o que conduziu
a um método de cálculo iterativo, que se revelou
conveniente.
Verificou-se assim que, no caso dos metais alcalino-
terrosos os cálculos permitiam determinar, ou ape-
nas K ML ou simultaneamente KML e KM„L, enquanto
para os metais de transição foi por vezes impossível
determinar K ML obtendo-se valores de K MHL bastan-
te rigorosos, com desvios padrão médios inferiores
ou iguais a 0,05 unidades logarítmicas.

OH O OH O

4 — Metil-tetraciclina — II
OH O OH O

Metaciclina — VI

Anidrotetraciclina — VIII

Fig. 2
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A título de exemplo apresentamos as curvas de titu-

lação dos cloridratos de desmetilclorotetraciclina

(Fig. 3) e oxitetraciclina (Fig. 4) com os metais alca-

lino-terrosos e de transição.

to, no caso da oxitetraciclina com Ni 2+ e Cu 2 ',

torna-se aparente a existência de uma inflexão para

a = 2.

Ora, as constantes de estabilidade, no caso dos me-

10.0

pH
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8.0

7.0

6.0

5.0

4.0

10.0

pH

9.0

8.0

7.0
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5.0

4.0

3.0 

;-s 

3.0  

0	 0.4	 0.8	 1.2	 1.6	 2.0	 2.4	 2.8	 3.2	 0	 0.4	 0.8	 1.2	 1.6	 2.0	 2.4	 2.8	 3.2
a	 a

Fig. 3

Curvas de titulação do cloridrato de desmetilclorotetraciclina

na ausência e presença de iões metálicos

1 - DCTCIHC1); 2 - DCTC(HC1)- 
Mg2+, 

3 - DCTC(HC1)- Ca 2+ ,

4 - DCTC(HC1)- Sr 2+

I 5

- DCTC•(HC1)- 8a 2+

I 6

- DCTC(HC1.)- Mn 2+

7 - DCTC(HC1)- Cot + 	8 - DCTC(HC1)- Ni 2+ 	9 - DCTClHC11 - Cu2+ ,

10 - DCTC(HCI)- Zn 2+ ; 11 - DCTC(HC1)- Cd2+ .

Fig. 4

Curvas de titulação do cloridrato de oxitetraciclinu na ausência

e presença de ides metálicos

1 - OTC(HC1)) 2 - OTCIHCII- M9 2+ , 3- OTC(HC1)- Ca 2s ,

4 - OTC(HC1)- Sr2+I 5- OTC(HC1)- ea 2+ 6- OTC(HC1)- Mn 2+

7- OTC(HC1)- Cot' 8 OTC(HC11- INI 2+ 9 - OTC(HCI)- Cu
2+ ,

10 - OTC(HC1)- Zn 2+ ; 11 - OTC(HC1)- Cd
2+ .

Uma simples análise destas duas figuras permite-

nos «à priori» algumas considerações. Com efeito

nas curvas 2, 3, 4 e 5 da Fig. 3, que correspondem

aos metais alcalino-terrosos, verifica-se que a com-

plexação só começa a ocorrer a partir de valores do

grau de neutralização a = I para o Ca 2+ e Mg 2 * e

ainda mais altos para o Sr 2 + e Ba 2+. Particularmente

para o caso do Ba 2+ verifica-se uma posterior infle-

xão para a = 3, havendo então convergência das

curvas do ligando na ausência e presença do ião me-

tálico.

No caso da oxitetraciclina o andamento das curvas

na presença dos iões alcalino-terrosos é semelhante

mas mais claro.

Quanto aos metais de transição, devido à precipita-

ção dos complexos para valores de a bastante bai-

xos, o andamento das curvas é duvidoso; no entan-

tais de transição, foram determinadas usando sem-

pre pontos experimentais que correspondiam a va-

lores de a < 2. Este facto levanta dúvidas sobre a

interpretação correcta, nestes casos, das espécies

formadas.

A análise da Fig. 5, onde se apresentam as curvas de

titulação do iodeto de 4-metil-tetraciclina na ausên-

cia e presença de metais alcalino-terrosos e de tran-

sição permite realmente esclarecer estas dúvidas.

Com efeito, neste composto, é manifesto um dife-

rente comportamento, na coordenação, dos metais

alcalino-terrosos (e talvez também do Mn 2+) e de

transição.

Enquanto o andamento das curvas 7 e 8 e provavel-

mente 9, correspondentes ao Ni 2+, Cu 2+ e Zn 2 ' é

idêntico ao verificado nos dois outros compostos

mencionados (cloridratos de desmetilclorotetraeicli-
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1.2	 1.6	 2.0	 2.4	 2.8	 3.2

' 2+TCN 3 .I-M9
2+	3 - TCH 3 .I-Ca2+ , 9 - TCH3.I-Sr

5 - TCH 3 .I-Mn 2r , 7 - TCH 3 .I-Ni 2+ ; 8 - TCH3.I-Cu +,

Fig. 5
Curvas de titulação do iodeto de 4-meti! tetraciclina na ausência

e presença de iões metálicos

na e oxitetraciclina), as restantes, correspondentes
aos metais alcalino-terrosos (e também Mn 2 +-curva
6) são nitidamente diferentes, pois apresentam in-
flexões nítidas para a = 2, confundindo-se depois
com a curva do ligando livre. Formam-se pois com-
plexos do tipo ML.
No caso do Cu 2 + e Ni 2 + (o do Zn 2 + não se consegue
seguir), verifica-se também uma inflexão para
a = 2, mas as curvas de titulação, a partir deste va-
lor, continua a apresentar um abaixamento de pH
em relação à curva do ligando livre, como acontece
nos dois outros compostos anteriores, mas de um
modo menos nítido.
Ora, uma vez que não existe mais nenhum protão
acidico na molécula do iodeto de 4-metil-tetracicli-
na, tal facto só pode traduzir ionizações de molécu-
las de águas coordenadas, que correspondem pro-
vavelmente à formação predominante de espécies
diméricas do tipo

O	 OH	 O

tetraciclina/	 M 	 M 	 tetraciclina
\

O
 / \o/ \ /

ligando	 ligando

Não há pois formação de espécies ML e sim de espé-
cies MHL.H 20 e MHL.OH, que se polimerizam, e
o mesmo deverá acontecer, por analogia, com os
restantes ligandos da família já estuda dos, como
adiante se confirma.
Nas tabelas 1, 2 e 3 apresenstam-se os valores das
constantes de ionização dos cloridratos de desmetil-
clorotetraciclina e oxitetraciclina e do iodeto de 4-
metil-tetraciclina, assim como as constantes de for-
mação dos complexos com iões dos metais alcalino-
terrosos e de transição.
Como se verifica os nossos cálculos conduzem a ad-
mitir para os metais alcatlino-terrosos valores de
KMHL e KML para os complexos das várias tetracicli-
nas, mas não para o iodeto de 4-metil-tetraciclina;
por outro lado, os valores de KMHL para os metais de
transição são sensivelmente iguais num caso e nou-
tro, tendo em conta as diferenças de basicidade, o
que confirma a analogia de comportamento de to-
dos os ligandos.
Dado que no iodeto de 4-metil-tetraciclina não é
possível o envolvimento, na coordenação, do áto-
mo de azoto em C 4 , que se encontra bloqueado (ver
fórmula), o mesmo deverá acontecer com os outros
ligandos em relação aos metais de transição, embo-

Tabela /

CLORIDRATO DE DESMETILCLOROTETRACICLINA

Constantes de ionização

t = 25,0° C; N = 0,1M KNO 3

pk 1 = 3,46; pk 2 = 6,96; pk 3 = 8,96

Constantes de formação com os metais alcalino-terrosos e de
transição

t = 25,0° C; N = 0,1M KNO 3

Log KML Log KMHL

Mgt' 5,15 3,47
Cat' 5,52 3,29
Sr 2 ' 4,06 ± 0,15

Ba2, 3,11 ± 0,06

Mn 2 ' 6,33 3,88
Coe' 8,49 5,02
Ni 2 ' 9,26 5,76

Cue' 12,14 7,66 ± 0,04
Zn 2 ' 7,56 4,48

Cd 2 « 4,48 3,07

o	 0.4	 0.8

1 - TCH 3 .I;	 2

5 - TC11 3 .I-Ba2+ ,

9 - TCH 3 .I-3n
2+ .

11 e



COMPLEXOS METÁLICOS DAS TETRACICLINAS

Tabela 2	 0 facto observado, isto é, o não envolvimento do
CLORIDRATO DE OXITETRACICLINA	 azoto em C4 na coordenação aos metais de transi-

ção, parece contraditório, na medida em que, em
Constantes de ionização

principio, seria de esperar para estes uma maior afi-

z = 25,0° C; N = o,IM KNO 3 	nidade para estes átomos; o facto é que isto não se
verifica, contrariamente ao que parece acontecer

pk, = 3,26; pk 2 = 7,25; pk 3 = 8,73	 com os iões dos metais alcalinos-terrosos (e prova-
velmente com o manganês). Pensa-se que a diferen-

Constantes de formação com os metais alcalinos-terrosos e de

transição	
ça sera resultante da formação preferencial de com-

i = 25,0° C; µ = 0,IM KNO3	 plexos polinucleares para os metais de transição aci-
ma de um certo valor (baixo) de pH. Poderá ainda
existir um efeito das dimensões dos iões alcalino-
terrosos, que são superiores às dos iões de transi-
ção, mas esta explicação por si só é insuficiente,
conforme se verifica nos estudos de RMN com Mg 2 +
(ver secção 4.2).

O problema do envolvimento do azoto em C4 na
coordenação dos metais de transição já tinha sido
abordado por outros autores.

DELUISIO e MARTIN [9], com base em titulações poten-
ciométricas da tetraciclina e alguns dos seus análo-
gos, na ausência e presença de Cu 2 +, Zn 2 ' e Ni 2 +,
concluiram que o centro de coordenação envolvia o

Tabela 3	
azoto em C4 e um átomo de oxigénio, quer em C3

IODETO DE 4-METIL-TETRACICLINA	 quer em C12 . .

Log K. Log K.

Mg 2 '

Ca2 '

Sr 2 '

5,19±0,04

4,92 ± 0,09

3,99 ± 0,09

Ba2 ' não forma

Mn 2 ' 5176 4,16

Coe' 8,01 5,01

Ni 2 ' 8,50 5,69

01 2 . 11,85 7,83 ± 0,05

Zn 2 ' 6,69 4,73

Cd2 ' 4,81 3,30

Constantes de ionização

t = 25,0° C; µ = 0,IM KNO3

pk, = 3,64 ± 0,05; pk 2 = 7,50 ± 0,04

Constantes de formação com os metais alcalino-terrosos e de

transição

t = 25,0° C; N = 0,IM KNO 3

Log K. Log K.,

Mgt' 3,78 2,58

Cat' 4,0 ± 0,1

Sr2
'

Bat'

Mn 2 ' 4,00 3,98

Ni 2 ' 5,88 It. 0,08

Cue` 8,02 ± 0,06

Zn 2 ' 4,71 4,57

* Não foi possivel calcular os valores das constantes.

ra esse átomo não esteja bloqueado, mas o compor-
tamento com os metais alcalinos-terrosos, lantaní-
deos e provavelmente Mn 2 ' é diferente.

No entanto, estes autores basearam todas as suas
conclusões na hipótese de que o protão ligado ao
grupo dimetil-amónio era o responsável pela segun-
da constante de ionização das tetraclinas, o que não
está correcto e invalida desde logo as suas conclu-
sões.

Mais tarde, BAKER e BROWN [10] com base nos estudos
dos espectros electrónicos de complexos da tetraci-
clina, anidrotetraciclina e desmetilaminotetraciclina
com Coe+ e Ni 2 ', concluíram que, uma vez que os es-
pectros de ambos os metais com os três derivados
eram idênticos, o azoto em C 4 'devia ser excluído co-
mo centro de coordenação, assim como os oxigé-
nios em C 11 e C12, pois se este grupo estivesse envol-
vido os espectros electrónicos dos complexos com a
tetraciclina e a anidrotetraciclina deveriam ser dife-
rentes. Além disso, e segundo os mesmos autores,
os espectros obtidos indicavam que apenas átomos
de Oxigénio estavam envolvidos na coordenação, o
que os levou a postular, para os metais de transição,
uma ligação a dois átomos de oxigénio, um do gru-
po amida em C2 e outro localizado quer em C 1 quer
em C3.

Rev. Port. Ouím.. 21. 5 (1979)	 t I
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A importância das dimensões do ião metálico no ti-
po de complexos formados com os análogos da fa-
mília da tetraciclina foi também já referido por ou-
tros autores. Com efeito, CnsWELI e 1-i..0 [6]
concluíram que, em solventes apoiares, o Cal . (e
igualmente outros iões de dimensões semelhantes
ou  superiores, tal como Cd 2 +, Sr 2 + ou Ba2 +) se coor-
dena às tetraciclinas de um modo diferente do Mg 2 +;
os estudos destes autores, usando técnicas de espec-
troscopia ultravioleta e de dicroísmo circular levou-
os a postular que o Cal' em solventes apolares for-
mava um complexo particularmente estável, envol-
vendo simultaneamente na coordenação os quatro
oxigénios em C11, C12, C2 e C3. Para o Mg 2 + os auto-
res apenas referem que o complexo não deve diferir
do formado em solução aquosa, não explicitando
no entanto a sede de coordenação.

MlrscHER et al. [7] verificaram que, em solução
aquosa e a pH da ordem dos 7,4 ou inferior, o Cal'
e o Mg 2 + se coordenam de modo semelhante, utili-
zando como sede de coordenação dois átomos de
oxigénio em Cio -Cu, C11 -C12 ou C12 -C 1 . No entan-
to, para pH superior a este valor, os resultados obti-
dos levaram estes autores a propor que o Cal+ se li-
ga entre o átomo de azoto em C 4 e o oxigénio em
C 12,,, enquanto para o Mg 2 + excluíram este centro
por implicar urna grande tensão.

MF ‘N,NIAN e FI RANI. [8] efectuaram também estudos em
meio apoiar, por dicroísmo circular, tendo no en-
tanto chegado a resultados diferentes dos de C

e Hurc HISON [6]. Segundo aqueles autores [8], que es-
tudaram os complexos de Cal' e Mg 2 + com tetraci-
clina, 4-desdimetilaminotetraciclina e 2-cianotetra-
ciclina, o comportamento dos dois iões metálicos
em solventes apoiares é diferente, formando o Cal*
um complexo 2:1 metal-ligando com a tetraciclina e
a 4-desdimetilaminotetraciclina mas não com a 2-ci-
anototetraciclina, e o Mg 2+ um complexo 1:1 nos
três casos. O facto de com a 2-cianotetraciclina e
Cal+ se formar apenas o complexo 1:1 mas não o
2:1 levou-os a postular que a sede de coordenação
para o segundo ião Cal' deveria situar-se no anel A;
as sedes de coordenação propostas por estes autores
para o Cal+ são C 10 -C 11 para o primeiro átomo e
C12 -C 1 para o segundo. Com o Mg2 + os espectros
com os três análogos eram idênticos, o que excluía
da coordenação o azoto em C 4 e os oxigénios C 1 -C2

ou C 2 -C3 . Restavam como possibilidades os centros
formados por C 10-C 11 , C 11 -C12 e C 12 -C 1 ; uma vez

que NE:\\SIAN e FRANK [8] concluíram que o Cal+ se li-
gava aos centros C10 -C11 e Cll -C1 e uma vez que os
complexos com o Mg 2 + envolvem centros de coorde-
nação diferentes, tal como os autores concluiram da
análise dos espectros de dicroísmo circular, isto dei-
xa como única hipótese para o Mg 2 + uma coordena-
ção aos átomos de oxigénio em C 11 -C 12 .
Por simples comparação das curvas 2 e 3 da fig. 5,
verifica-se que mesmo com o iodeto de 4-metil-te-
traciclina, e em solução aquosa, o Cal+ parace apre-
sentar um comportamento diferente do do Mg 2 +;
efectivamente isto não acontece apenas com este de-
rivado da família da tetraciclina, mas com todos os
estudados, com excepção da oxitetraciclina, o que
parece indicar que o Cal+ tem dimensões mais favo-
ráveis para a complexação do que o Mg 2+. A dife-
rença de comportamento com a oxitetraciclina pode
provir de nesta molécula existir um grupo -OH ex-
tra em C5, que com o jâ existente em C6 poderá for-
necer um centro de coordenação adicional para o
Mg 2 *.
De tudo o que foi dito parece poder inferir-se que os
metais de transição se ligam, nas tetraciclinas, a
átomos de oxigénio, podendo os restantes metais
envolver uma ligação adicional ao átomo de azoto
em C4. Isto não acontece no iodeto de 4-metil-
tetraciclina, como é obvio.
Propriamente a decisão sobre quais os átomos de
oxigénio aos quais se pode dar a coordenação é pro-
blema ainda não inteiramente esclarecido. Estudos
recentes de outros autores [4,5] usando espectrosco-
pia de RMN em DMSO e DMSO+D 20, apontam
como sede mais provável o oxigénio do grupo ami-
da em C2 e um outro oxigénio, quer em C 1 quer em
C3; esta hipótese, embora não necessariamente in-

correcta, está incompleta, como se verá na discus-
são do nosso trabalho.

4.2. — ES TUDOS DE R . M. N.

Com vista à obtenção de informação estrutural adi-
cional sobre os complexos dos ligandos da família
da tetraciclina que permitisse resolver algumas das
controvérsias referidas e avançar no conhecimento
do problema, efectuaram-se também estudos usan-
do a técnica de espectroscopia de RMN, quer do 1H
quer do 13 C.
Os resultados obtidos para a ressonância do protão
em D 2 O e a pH•3 e para a ressonância do 13C numa

i -1
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mistura de DMSO + D 20 (70:30), a pH"6, suge-
rem uma coordenação preferencial através dos 3
átomos de oxigénio simultaneamente disponíveis
em C12 - C12n -C1 (trabalho a publicar). No entanto,
para razões elevadas metal: ligando, parecem existir
interacções adicionais, formando-se espécies do ti-
po M 0 : tetraciclina, como se conclui dos estudos
efectuados em D20 e a pH ,N23. Com efeito, como se
verifica na fig. 6, o sinal correspondente ao grupo

Fig. 6
Espectros de RMN de tetraciclina (HC1) na ausência e presença

de iões metálicos

N-(CN 3 )2 em C4 aparece, no ligando livre, como um
pico único; no entanto, por adição de iões diamag-
néticos, (Mg 2 ' , Ca 2 +, La 2 ', Sm 3 '), verifica-se na re-
gião de ressonância do grupo dimetilamónio, o apa-
recimento de dois novos picos, que vão aumentan-
do de intensidade à medida que aumenta a concen-
tração do ião metálico; para valores elevados dessa
concentração os dois picos têm áreas equivalentes.
Este facto deverá ser resultado da coordenação do
metal entre o azoto em C 4 e um oxigénio, quer em
C3, quer em C12„.
Para confirmar a hipótese de coordenação do azoto
em C4 ao ião metálico, para concentrações elevadas
do metal, baixou-se o pH para um valor da ordem
de 1; verificou-se de novo o aparecimento de um pi-

co único, o que se justifica pela diminuição da cons-
tante de estabilidade condicional do complexo e
consequente aumento da concentração do ligando
livre. Um aumento posterior do pH conduz nova-
mente ao aparecimento dos dois picos na rdgião do
N-(CH 3 ) 2 .
Outra explicação para o aparecimento de dois picos
para o grupo dimetilamónio seria uma epimeriza-
ção do ligando, induzida pelo ião metálico, e con-
duzindo à formação de 50% de cada um dos epíme-
ros. No entanto, a epimerização é um fenómeno
com uma cinética lenta, contrariamente às nossas
observações do aparecimento imediato de dois pi-
cos por adição de concentrações elevadas de ião me-
tálico. Além disso, a epimerização implicaria a saí-
da do hidrogénio em C4, que seria substituído por
deutério, e o pico correspondente ao H4 deveria en-
trão desaparecer progressivamente, o que não se ve-
rifica.
Dos resultados obtidos pode portanto concluir-se
que para valores da razão metal-ligando elevados,
há uma participação do azoto em C4 na coordena-
ção aos catiões diamagnéticos mencionados.
Deve referir-se que tal facto não se verifica apenas
para a tetraciclina, mas para outros membros da fa-

Fig. 7

Espectros de RMN do iodeto de 4-metil-tetraciclina (TCH3 .1) na
ausência de iões metálicos
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mília como a oxitetraciclina, clorotetraciclina, des-

met ilclorotetraciclina, metaciclina e doxiciclina (re-

sultados a publicar) o que nos leva a concluir que é

um comportamento geral para os membros desta

família de compostos com a estrutura em C4 intac-

ta

Uma simples comparação do que se passa com os

espectros do iodeto de 4-metil-tetraciclina (fig. 7),

onde o pico correspondente ao grupo N- (CH 3 )3 não

se desdobra, mesmo em presença de grandes exces-

sos de ião metálico, reforça a hipótese do envolvi-

mento do azoto em C4 na coordenação.

5 — CONCLUSÕES

Para finalizar, e como comentário a resultados nos-

sos anteriormente publicados [3], deve salientar-se

que, no que respeita aos metais alcalino-terrosos, os

resultados apresentados para as constantes de esta-

bilidade reflectem a existência de espécies reais

MHL e ML. Quando aos metais de transição, as

constantes KMHL reflectem espécies reais, o mesmo

não acontecendo com os valores de K,, L , que devem

ser interpretados como correspondendo a espécies

do tipo MHL.OH; não podem no entanto ser toma-

dos como representando equilíbrios reais, já que es-

tas espécies devem dar origem a polímeros e, em

particular, como anteriormente se referiu, a espé-

cies diméricas. Infelizmente não é possível estudar

em pormenor a formação destas espécies nem deter-

minar as respectivas constantes de formação, pois a

solubilidade dos ligandos e a precipitação frequente

dos complexos impedem a obtenção dos dados ex-

perimentais necessários. Valerá a pena referir ainda

que, no decurso dos nossos trabalhos, se verificou

que para condições particulares de pH para as quais

é possível obter em solução concentrações mais ele-

vadas das tetraciclinas (pH < 3 ou >8), dá-se fre-

quentemente a gelificação das soluções quando em

presença de iões metálicos, quer alcalino-terrosos

quer lantanídeos. Tal gelificação deve corresponder

à formação de polímeros, mas não nos é possível, a

partir da observação deste fenómeno, concluir da

participação ou não participação directa dos iões

metálicos nessa polimerização, nem inferir especial-

mente a presença de dímeros.

Recebido 19. Março. 1979
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ABSTRACT

Potenciometric studies of tetracycline-methyl-

iodide, where the coordination capabilities of the C4

nitrogen have been suppressed, coin pared with pre-

vious results for other tetracyclines analogues, show

that:

A) Transition metal ions form predominantly

MHL.(II20), complexes, without involvement of

the nitrogen atom, whereas alkaline-earth ions and

(probably) Mn 2} can interact with it and form MHL

and ML species.

B) Previously reported constants for ML complexes

of transition metals refer to MHL.OH species

which are likely to polymerise.

The stability constants of the tetracycline-methyl-

iodide metal complexes are reported for the first ti-

me.

NMR studies of the same ligand and tetracyline, ei-

ther free or in the presence of diamagnetic ions

(Mg2 +, Ca2 ', Lai ; Sm 3 '), support the hypothesis of

involvement of the C4 nitrogen in the coordination

of metal ions at high metal: ligand ratios.
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CONSTRUÇÃO
E AVALIAÇÃO
DE UM ELÉCTRODO
SELECTIVO
DE SULFURETO/CATIÃO
PRATA(I) COM SUPORTE
DE RESINA
CONDUTORA

Descreve-se a construeào de um eléctrodo selectivo constituído

por uma fina camada de sulfureto de prata(!) aplicada sobre uma

base de resina condutora de prata, bem como as experiências rea-

lizadas com o fim de determinar a qualidade da respectiva res-

posta a catiào prata(1) e aniào sulfureto. Os resultados obtidos

permitem concluir que o eléctrodo construído tem caracterislicas

de funcionamento semelhantes às dos eléctrodos comerciais

Orion 94-16A e Philips 1S550Ag/S.

1 — INTRODUÇÃO

A aplicação de eléctrodos selectivos de iões para va-
riados fins analíticos (águas, poluição, soros bioló-
gicos, controle industrial, etc.) e, paralelamente, a
investigação fundamental neste campo, têm-se de-
senvolvido imenso desde cerca de 1965, quando sur-
giram os primeiros eléctrodos selectivos comerciali-
zados, na Hungria, desenvolvidos a partir de traba-
lhos de Pungor. O número e diversidade de objecti-
vos dos livros publicados sobre o assunto nestes úl-
timos anos (por exemplo [1-5]) dão a medida exacta
do grau de desenvolvimento atingido e da variedade
de aplicações dos eléctrodos selectivos.
Em virtude das dificuldades de obtenção, no nosso
país, de unidades comerciais, e do seu elevado custo
(actualmente de dez a vinte mil escudos por unida-
de), tem-se vindo a estudar, neste Departamento,
processos de construção simples de eléctrodos selec-
tivos, que possam ser realizados mesmo em labora-
tórios sem grandes recursos técnicos. Começou-se
por dominar a técnica de preparação de eléctrodos
com o sensor disperso em membrana de PVC,
tendo-se, por exemplo, desenvolvido um eléctrodo
selectivo de periodato [6], segundo a técnica de
construção de Moo e THO IAS [7,8].
Pese embora a facilidade de construção dos eléctro-
dos de membrana plástica, são, sem dúvida, os eléc-
trodos de membrana cristalina (no sentido definido
nas referências [9,10]) aqueles que têm sido mais
largamente utilizados. Este facto resulta não só do
interesse analítico das espécies primárias para as
quais se podem construir eléctrodos selectivos deste
tipo, mas, também, de estes eléctrodos apresenta-
rem características mecânicas (robustez, durabilida-
de, etc.) e de selectividade superiores aos de mem-
brana plástica. Na construção de eléctrodos de
membrana cristalina heterogénea [9,10] têm sido
utilizadas várias técnicas, em que se empregaram
suportes diversos: parafina [11], borracha de silico-
ne [12], polietileno [13], pasta de grafite com nujol
ou parafina [14] e grafite hidrofobizada na qual o
sensor é aplicado por compressão [15,16]. Usam-se,
também, eléctrodos de membrana cristalina homo-
génea [9,10] em que se utiliza uma técnica de pren-
sagem para aglutinar o sensor sólido [17-19]. Por
vezes, estes processos de construção requerem apa-
relhagem especializada e levantam certas dificulda-
des técnicas, o que constitui obstáculo à sua utiliza-
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çào generalizada. Recentemente OL SON [20] utilizou
uma resina condutora à base de prata como suporte
do sensor sólido, na preparação de um eléctrodo de
membrana cristalina heterogénea sensível a cobre
(II); este foi utilizado com êxito como indicador de
titulações potenciométricas, não tendo sido, porém,
efectuada uma avaliação completa das suas caracte-
rísticas de funcionamento.
Como este processo de preparação de eléctrodos de
membrana cristalina pareceu ser simples, rápido e
económico, foi decidido utilizá-lo, neste Departa-
mento, para diversificar o trabalho que se tem vin-
do a realizar sobre a construção de eléctrodos selec-
tivos. A fim de estudar a utilização de resinas con-
dutoras como suportes de sensores sólidos, e de
avaliar as características dos eléctrodos selectivos
construídos segundo esta técnica, tem-se entre mãos
trabalho de preparação e análise de funcionamento
de eléctrodos deste tipo, sensíveis a diversas espé-
cies, que foi já objecto de uma comunicação prévia
[21]. Neste artigo, descreve-se o trabalho de cons-
trução e avaliação de um eléctrodo sensível ao ca-
tião prata(I) e ao anião sulfureto, com sensor de
sulfureto de prata(I), a substância geralmente utili-
zada como sensor dos referidos iões (por exemplo,
[17-19]). 0 estudo da resposta do eléctrodo foi feita
em paralelo com o de algumas unidades comerciais
disponíveis, com o fim de se poder avaliar compara-
tivamente as características do eléctrodo construído
à base de resina condutora com as dos eléctrodos
comerciais, e concluir se o eléctrodo obtido consti-
tui uma alternativa aceitável para estes.

2 — PARTE EXPERIMENTAL

2.1. — APARELHAGEM E ELÉCTRODOS

As determinações de diferença de potencial foram
efectuadas com um decimilivoltímetro marca
Orion, modelo 801A (sensibilidade ±0,1 mV), com
acessórios (comutador modelo 605 e impressor mo-
delo 951).
Para avaliação comparativa da resposta dos eléctro-
dos preparados usaram-se eléctrodos comerciais de
membrana homogénea sensíveis a catião prata
(1)/anião sulfureto, das marcas Orion (modelo 94-
16A) e Philips (modelo IS550 Ag/S), tendo-se se-
guido as indicações dos fabricantes quanto à mon-
tagem dos eléctrodos e seu manuseamento [22,23].

Como eléctrodo de referência foi utilizado um eléc-
trodo de AgCI/Ag de dupla junção (Orion, modelo
90-02-00), com solução de KNO 3 a 10 07o («outer fil-
ling solution», marca Orion 90-00-03) no comparti-
mento exterior e «inner filling solution», marca
Orion 90-00-02, no interior.
As titulações de sulfureto foram efectuadas utili-
zando uma bureta de pistão da marca Metrohm,
modelo E415, e uma célula de titulação de paredes
duplas, marca Metrohm, modelo EA880T.
As medições de diferença de potencial foram reali-
zados em vasos de paredes duplas, nos quais se
manteve a temperatura de 25,0 ± 0,2° C, mediante
circulação de água termostatada para esta tempera-
tura por meio de um regulador termostático (marca
Grant, modelo SU6). Nas medições realizadas em
soluções de sulfureto fez-se borbulhar uma corrente
de azoto na solução para manter a atmosfera inerte.

2.2. — REAGENTES E SOLUÇÕES

Utilizaram-se reagentes de qualidade «p.a» ou se-
melhante, sem terem sido submetidos a qualquer
purificação adicional: hidróxido de sódio e sulfure-
to de sódio (Merck), ácido ascórbico (B.D.H.), ni-
trato de prata (Panreac) e nitrato de potássio (Carlo
Erba). A água usada na preparação de todas as
soluções foi desionizada e bidestilada.
As soluções padrões de nitrato de prata(1) foram
obtidas a partir de uma solução mais concentrada,
preparada a partir de ampolas de Titrisol (Merck).
As soluções padrões de sulfureto (todas elas IM em
NaOH e contendo 20g/dm' de ácido ascórbico) fo-
ram obtidas a partir de soluções de sulfureto de só-
dio aproximadamente 0,1 M, preparadas de novo
diariamente e tituladas com uma solução padrão de
Pb(C 1 O,) 2 0,1000 ± 0,0005 M (padrão Orion 94-82-
06). 0 ponto final destas titulações foi determinado
por uma variante simplificada do método de GRAN

[24], em que se usou «Gran's Plot Paper» (Orion
90-00-01), com correcção de 10 07o para a variação
de volume [25,26].

2.3. — CONSTRUÇÃO DOS ELÉCTRODOS

PREPARAÇÃO DO SENSOR. O sulfureto de prata(I)
utilizado como sensor fbi obtido por um processo
análogo ao descrito por RuzICIKA [15]. A uma solução
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de AgNO 3 aproximadamente 0,1 M adicionou-se,
com agitação enérgica, igual volume de uma solu-
ção de Na2 S aproximadamente de igual concentra-
ção. Deixou-se o precipitado formado em agitação
durante algum tempo; em seguida lavou-se várias
vezes com água desionizada e destilada e filtrou-se.
O sólido obtido foi seco durante 24 horas em estufa
a cerca de 100° C; depois, foi triturado e deixado a
secar na estufa durante mais 24 horas.

CONSTRUÇÃO DOS ELÉCTRODOS. A resina condutora
utilizada como suporte (EPO-TEK 410) foi aplicada
no extremo de um tubo (ver adiante a observação
sobre o material deste) aberto, de cerca de 15 cm de
comprimento, formando, no interior do tubo, um
cilindro com cerca de 0,5 cm de altura; a essa cama-
da de resina foi fixado, pelo interior do tubo, o con-
dutor central de um cabo eléctrico blindado, para
estabelecer o contacto eléctrico com o exterior. Esta
montagem foi colocada numa estufa a 100° C du-
rante uma hora, o que provoca o endurecimento da
resina.
Depois de preparado o suporte de resina condutora
desta forma, aplicou-se sobre ele mais uma camada
fina de resina, cujo exterior se forrou completamen-
te com sulfureto de prata(I); em seguida, colocou-se
o eléctrodo na estufa a 100° C durante mais uma
hora.
Por fim, fechou-se com Araldite o outro extremo
do tubo, ainda mantido aberto, de forma a encerrar
o tubo e fixar mais facilmente o cabo condutor.

MATERIAL DO CORPO DO ELÉCTRODO. Utilizaram-se
na construção dos eléctrodos tubos de vidro ou de
perspex. Verificou-se que este último material era
preferível, uma vez que a aderência da resina ao tu-
bo de vidro nem sempre é perfeita, o que provoca,
por vezes, infiltração da solução, que se verificou
afectar o funcionamento dos eléctrodos. Este efeito
é particularmente notório quando se mantêm os
eléctrodos com corpos de vidro em contacto com
soluções fortemente alcalinas durante longos perío-
dos de tempo, sendo devido, possivelmente, ao ata-
que do vidro pelo hidróxido em solução.

2.4. — A VALIAÇÃO DOS ELÉCTRODOS

Os eléctrodos construídos foram avaliados quanto à
sua resposta a catião prata(I) e anião sulfureto, pa-
ra o que se fez o traçado experimental das curvas de

Rev. Port. Quím., 21, 15 (1979)

calibração correspondentes e de curvas de variação
do potencial com o tempo quando os eléctrodos
eram retirados de uma solução para outra do mes-
mo ião, análoga quanto a condições de meio, mas
de concentração de espécie activa diferente.

RESPOSTA AO CATIÃO PRATA(1). As curvas de cali-
bração foram obtidas efectuando medições de dife-
rença de potencial entre o eléctrodo indicador e o
eléctrodo de referência quando mergulhados suces-
sivamente em diversas soluções de diferentes con-
centrações (crescentes) de catião prata(I). Para a zo-
na de concentrações mais baixas, manteve-se o eléc-
trodo mergulhado numa solução a que se ia adicio-
nando nitrato de prata(I) de uma microbureta,
lendo-se a diferença de potencial após cada adição.

Usaram-se ou soluções puras de nitrato de prata(I)
preparadas por diluições sucessivas de uma solução
padrão de AgNO 3 0,1000 M (Titrisol Merck) ou so-
luções de mesmo composto com a força iónica ajus-
tada com KNO, a I = 1,0 Ni (preparadas também
a partir de Titrisol Merck). Os ensaios foram efec-
tuados num gobelé de plástico-encaixado num invó-
lucro, especialmente construído, onde circulava
água para termostatação a 25,0 ± 0,2° C.

Para os ensaios efectuados com soluções de força
iónica não ajustada, os valores da actividade foram
obtidos multiplicando os valores das concentrações
pelos coeficientes de actividade calculados pela
equação de Debye-Huckel simplificada

-log f ,
	 0,51 Z,2 

1 +

em que I é a força iónica (M), Z ; é a carga do ião e f ;

o respectivo coeficiente de actividade. Esta expres-
são é válida para valores de I ( 0,1 M, sendo o seu
uso aceitável na situação presente já que, como se
mencionou atrás, as soluções puras de AgNO 3 usa-
das foram obtidas por diluição de uma solução
0,1 M. Como habitualmente, as escalas de activida-
des das figuras são logarítmicas.

A resposta ao catião prata(I) dos eléctrodos cons-
truídos foi determinada simultaneamente com a dos
eléctrodos comerciais de sulfureto de prata(1) Orion
94-16A e Philips IS550 Ag/S (o comutador de eléc-
trodos Orion 605, acoplado ao milivoltímetro
801A, permite medir sucessivamente as diferenças
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de potencial entre vários eléctrodos mergulhados
numa solução e um mesmo eléctrodo de referência);
fizeram-se, também, algumas determinações em si-
multâneo com um eléctrodo de marca Radiometer
Selectrode F3012, activado com "silver selectrode-
powder" 541915.

RESPOSTA AO ANIÃO SULFURETO. A resposta dos
eléctrodos de sulfureto de prata(1) ao sulfureto é de-
vida só à actividade do anião sulfureto em solução;
as actividades das espécies protonadas, hidrogenos-
sulfureto e sulfureto de hidrogénio, não contribuem
para a resposta. Este facto obriga a que as determi-
nações sejam feitas a pH constante, para garantir
que a fracção de sulfureto total na forma de sulfu-
reto livre tenha sempre o mesmo valor. Além disso,
como o hidrogenossulfureto é um ácido muito fra-
co, só em meio fortemente alcalino é que a referida
fracção tem um valor elevado. Por outro lado, co-
mo em solução fortemente alcalina ocorre oxidação
de sulfureto em extensão apreciável, particularmen-
te a baixas concentrações [27], é necessário adicio-
nar um antioxidante às soluções; tem-se utilizado
para este fim ácido ascórbico (por exemplo,
[27-30] ).

Por estas razões, os ensaios para estudo da resposta
dos eléctrodos ao anião sulfureto foram realizados
com soluções 1 M em NaOH que continham
20g/dm 3 de ácido ascórbico; estas condições foram
utilizadas num estudo recente sobre o eléctrodo
Orion 94-16A[27]. O grau de eficiência antioxidante
do ácido ascórbico nestas condições foi avaliado ex-
perimentalmente e mostrou-se satisfatório (ver a
discussão acerca da fig. 4).

Para o traçado das curvas de calibração adoptou-se
um procedimento experimental análogo ao usado
nas calibrações com catião prata(1); os eléctrodos
preparados foram ensaiados em paralelo com o
eléctrodo Orion 94-16A.

CURVAS DE VARIAÇÃO DE POTENCIAL COM O TEM-

PO. Foram obtidas com auxílio do impressor Orion
951 acoplado ao milivoltímetro 801A, o qual permi-
te registar as leituras deste último a intervalos de
tempo regulares (intervalo mínimo, 6 segundos;
quando necessário, registaram-se valores a interva-
los mais curtos accionando manualmente o impres-
sor).

2.5 — CÁLCULOS

Os valores dos potenciais normais, E°, e do declive
(s = 2,303 RT/zXF) na equação de Nersnt

EX = E° + (2,303 RT/z X F) log ax

foram obtidos, a partir dos valores colhidos nas Ca-
librações, por regressào linear realizada com uma
calculadora Texas T1-59, acoplada ao respectivo
impressor Texas PC100A ou B. O coeficiente de
correlação R apresentado com os valores para indi-
car o grau de perfeição conseguido nos ajustes é a
grandeza fornecida pelos programas de regressão li-
near daquelas calculadoras (31)

R = declive x
aEi

em que o,,, e 0E , são os desvios padrões das activida-
des e dos potenciais relativamente à recta ajustada.
Os valores de declives e potenciais normais apresen-
tados adiante como característicos dos eléctrodos
preparados são valores médios referentes a diversas
unidades. Os valores foram obtidos do seguinte mo-
do: tendo-se calibrado cada unidade repetidas ve-
zes, fez-se uma análise estatística dos resultados, de
modo a obter a média e o desvio padrão de cada um
dos dois parâmetros para essa unidade; de posse
destes valores para as diversas unidades, calculou-se
[32] a respectiva média pesada com pesos inversa-
mente proporcionais à variância

(x i /a , 2 )

X =
^ (1 /a ;2 )

A média pesada é apresentada com o respectivo des-
vio padrão, x[a(x)], calculado por

a(x) =	 1/(1 1/0,2 )

Na Tabela 3 exemplifica-se este cálculo, detalhando
os resultados respectivos para um dos casos.
Os valores experimentais de potenciais normais, ob-
tidos por ajuste de regressão linear, são referidos ao
eléctrodo de referência utilizado; para obter valores
referidos ao eléctrodo normal de hidrogénio
(ENH), adicionou-se-lhes a correcção +242,0 mV,
o potencial do eléctrodo de referência utilizado em
relação ao ENH.

a a ,
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Para os valores de potenciais normais determinados
em ensaios efectuados a força iónica 1 = 1 M (fixa-
da por adição de KNO 3 ) fez-se uma correcção adi-
cional para força iónica nula. Da expressão

E = E° + s log (fAR, x CAR,) =

= E° + s log fAR, + s log CAR, =

= E°' + s log CA,,

em que s é o declive, E°' é o potencial formal (nor-
mal) determinado experimentalmente, E° é o poten-
cial normal (I = 0) e f Ag , é o coficiente de activida-
de, conclui-se que

E° = E°' — s log fAR ,

pelo que o valor obtido deve ser corrigido por adi-
ção da parcela —s log fAR ,. Não se encontrou tabela-
do na literatura qualquer valor para fAR, a 1 = 1 M,
mas apenas o valor f± = 0,429 referente a uma so-
lução de AgNO 3 1 M (33); para valores da força ióni-
ca até 0,2 M é fA R, = fNo (45); admitindo que esta
igualdade se mantém, aproximadamente, quando
I = 1 M, será

fA R, - fNO3 2". v fAR, X fNO3

pelo que se usou fAR, — 0,429 (para I = 1 M). Com
este valor e s = 58,3 mV/década, o valor médio de
declive obtido para os eléctrodos preparados, obte-
ve-se para a correcção o valor —s log fAR, = 21,4 mV.

Para os valores de potenciais normais determinados
em ensaios efectuados em NaOH 1M (e ácido ascór-
bico 20 g/dm 3 ) não se fez qualquer correcção de
força iónica, devido à dificuldade em a calcular.

3 — RESULTADOS

Nas figs. 1 e 3 apresentam-se resultados típicos de
curvas de calibração obtidas para resposta do eléc-
trodo ao catião prata(I) e ao anião sulfureto, res-
pectivamente.
Nas figs. 2 e 5 apresentam-se curvas típicas obtidas
no estudo da variação no tempo do potencial do
eléctrodo quando se muda a solução em que este es-
tá mergulhado para outra com diferente concentra-

ção da espécie activa. As figuras referem-se, respec-
tivamente, a respostas a catião prata(I) e sulfureto.
.A fig. 4 ilustra a eficiência do ácido ascórbico como
antioxidante da oxidação do sulfureto pelo oxigénio
atmosférico.
Na Tabela 1 incluem-se resultados típicos obtidos
na comparação das respostas ao catião prata(I) de
duas unidades preparadas com a de um eléctrodo
Orion 94-16A.
Nas Tabelas 2 e 4 apresentam-se resultados típicos
obtidos na avaliação da variação com o tempo das
respostas a, respectivamente, catião prata(I) e anião
sulfureto de unidades construídas. Incluem-se os
parâmetros (declive, s, e potencial normal experi-
mental, E°), das calibrações obtidas em diversos
momentos, bem como os valores do coeficiente de
correlação para os ajustes respectivos; apresentam-
-se, também, as respostas dos eléctrodos para con-
centrações da espécie activa iguais a 1,00 x 10 -2 M.
Na Tabela 3 ilustra-se a reprodutibilidade obtida na
preparação de diferentes unidades, apresentando os
parâmetros das calibrações de resposta ao catião
prata(1) obtidas com quatro unidades. Ilustra-se,
ainda, o processo de cálculo de médias pesadas dos
referidos parâmetros, referido em 2.5, que permitiu
obter os valores finais usados na discussão a seguir.
Na Tabela 5, apresentam-se resultados do mesmo
tipo para resposta ao anião sulfureto; para abre-
viar, apresentam-se apenas os valores médios dos
parâmetros e respectivos desvios padrões.
Os resultados incluídos nas Tabelas 1 a 5 foram ob-
tidos sobre nove das unidades preparadas, identifi-
cadas por letras (A a I).

4 — DISCUSSÃO DE RESULTADOS

Após se ter obtido experiência prática, o processo
descrito permitiu obter unidades de qualidade re-
produtível (para avaliar o grau de reprodutibilidade
atingido podem-se comparar os resultados paralelos
referentes a duas ou mais unidades diferentes, apre-
sentados nas Tabela 1 a 5). Verificou-se que para se
obter boa qualidade de resposta (medida pela proxi-
midade dõs valores dos parâmetros das calibrações
— declive, s, e potencial normal, E° — relativamen-
te aos teóricos) e longa durabilidade dos eléctrodos
(medida pela manutenção das características da res-
posta, isto é, dos valores dos parâmetros das cali-



E,mV

490

430

310

310

250

190

10 6 	5.10 6	 10 5 	5.10 5	 10 4 10 2 	510 2	 10 1

log a Ag + /logC Ag +

5.10 4 	10 3 	5.10 3

Fig. I

1. L. F. C. LIMA, A. A. S. C. MACHADO

Rectas de calibração típica para a resposta ao catião prata(/) do eléctrodo de sulfureto de prata(I) de
resina condutora. A recta E = f(aAk•) foi obtida com soluções puras dei AgNO 3; a recta E = f(c. )

com soluções de AgNO3 com força i6nica I = / st ajustada com KNO 3 .

brações, ver Tabelas 2 a 4) era particularmente críti-
co obter uma perfeita selagem no contacto da cama-
da de resina com o corpo do eléctrodo. A este res-
peito, os corpos de perspex mostraram-se superio-
res aos de vidro e, aparentemente, permitem obter
melhor aderência da resina.

4.1 - RESPOSTA DO ELÉCTRODO AO CA-
T!ÃO PRATA(I)

As figs. I e 2 e as Tabelas 1, 2 e 3 contêm resultados
obtidos na determinação das características da res-
posta dos eléctrodos construídos a catião prata(/).

INTERVALO DE RESPOSTA LINEAR. Conforme mos-
tra a fig. 1, os eléctrodos construídos apresentam,
nas condições experimentais utilizadas, um amplo
intervalo de resposta linear ao catião prata (1): o va-
lor do limite inferior de resposta linear [9, 10] é de
cerca de 2 x 10 -6 M. Este valor foi obtido quer com
força iónica ajustada quer com soluções puras de
nitrato de prata. Como sucede habitualmente, o va-
lor exacto encontrado para esta grandeza variava li-

Tabela I

Comparação das respostas ao catião prata(/) de unidades prepa-

radas com a de um eléctrodo Orion 94-16A

E, m V"

[AO" 	Unidades preparadas

A g 94-16A

1,73 x 10
-4

316,7 316,4 316,4

3,33 333,3 333,1 332,9

4,88 342,9 342,7 342,6

7,11 352,2 351,9 352,9

1,61 x	 10 -3 373,4 373,2 373,4

3,81 395,3 394,8 395,6

5,23 403,1 402,7 403,2

7,93 413,5 413,1 413,9

1,50 x 10-1 429,9 429,5 430,8

7,41 x 10- 2 469,8 469,1 470,4

a) Ensaios com soluções de força iónica I = I M em KNO 3

b) As duas unidades preparadas foram ensaiadas em paralelo; a

resposta do eléctrodo Orion foi registada num ensaio separa-

do (alguns dias antes).

Orion
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geiramente de unidade para unidade, ou até em cali-
brações repetidas da mesma unidade, pelo que o va-
lor numérico mencionado apenas tem por fim indi-
car a ordem de grandeza do limite inferior de res-
posta linear. O valor limite encontrado é análogo
aos obtidos em medições com os eléctrodos Orion
94-16A e Philips IS550 Ag/S que foram realizadas
simuftaneamente.
De notar que o intervalo de resposta linear obtido
para os eléctrodos por nós construídos se estende
até valores mais baixos de concentrações do que os
de eléctrodos de discos prensados de sulfureto de
prata(() construídos e avaliados por Moei e colabs.
[34]. Estes autores formularam uma interpretação
teórica para os valores dos limites de detecção de
eléctrodos selectivos à base de compostos de prata,
em termos dos produtos de solubilidade destes e das
actividades dos defeitos de catião prata (I) à super-
fície da membrana; para eléctrodos de sulfureto de
prata(I), o limite inferior de detecção seria determi-
nado por esta última grandeza (valor estimado
—log a = 5,5), tendo sido encontrado um valor
teórico para o referido limite coincidente com o ex-
perimental — ver fig. 2 da ref. [34], da qual se po-
dem ler o valor do limite inferior de resposta linear,
cerca de 5,0 x 10 -5 M em catião prata((). O facto de
se ter obtido, no presente estudo, um valor para es-
ta grandeza mais de 10 vezes menor, confirma resul-
tados obtidos com eléctrodos selectivos de sulfureto
de prata(I) de diversos tipos [27, 35, 36], que mos-
tram que o limite inferior de resposta linear calcula-
do teoricamente [34] pode ser ultrapasado na práti-
ca, e põem em causa a importância da actividade
dos defeitos de catião prata(I) à superfície da mem-
brana no que respeita às propriedades deste eléctro-
do.

O valor obtido para o limite inferior de resposta li-
near não se pode considerar, aliás, um mínimo ab-
soluto para a referida grandeza: o valor obtido ex-
perimentalmente é condicionado pelas condições
experimentais utilizadas (nomeadamente, pela di fi-
culdade de preparar soluções padrões muito diluí-
das de elevada precisão na concentração), não sen-
do, portanto um limite mínimo inerente aos eléctro-
dos, de valor fixado pela respectiva qualidade. Este
facto é particularmente bem evidenciado por um es-
tudo recente de CROMBIE. MOODY e THOMAS [27] sobre a
resposta de um eléctrodo de sulfureto de prata(()
Orion 94-16A a catião prata(I) e anião sulfureto.
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O valor obtido neste trabalho para o limite inferior
de resposta linear a catião prata(() dos eléctrodos de
resina condutora por nós construídos (e, também,
dos comerciais ensaiados paralelamente) é da or-
dem de grandeza dos que têm sido encontrados re-
centemente por diversos autores ao estudar a res-
posta a catião prata(I) de diversos eléctrodos cons-
truídos à base de sulfureto de prata((). Assim por
exemplo, embora os primeiros estudos [37, 38] com
o eléctrodo de sulfureto de prata(I) Orion 94-16
(membrana monocristalina, com solução e eléctro-
do de referência interna) mencionassem uma zona

IA0=10 3 M—IA;1=10 - ' M

IA0 =103 M — IA ;;I=10 2 M

IAsI=103 M

IA0 =10 3 M —IA ;;I=10 ° M

IA0=103 M —IA0-10-5 M

240

Fig. 2

Variação no tempo do potencial de um elétrodo de sulfureto de

prata(1) de resina condutora quando se altera entre os valores in-

dicados a concentração de catião prata(1) na solução. Considera-

-se como zero de potencial o valor lido quando o eléctrodo está

mergulhado numa solução de [Ag -J = 10-3 Nt (os valores das

concentrações s ilo aproximados).
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Calibracão do eléctrodo de sulfu-

reto de prata(/) de resina condu-

tora em resposta a sulfureto. (a)

Recta de calibração típica (solu-
ções em NaOH com 20g, c1n0

de ácido ascórbico) (b). Desvio

da recta obtido quando se pro-

longa a calibracão abaixo de

1S2- 1=  10 - 4M.

de resposta linear a catião prata(1) restrita (10 a
10-4 M), estudos posteriores revelaram que a zona
era mais ampla, tendo-se encontrado para o respec-
tivo limite inferior 13,5 ppm (1,2 x 10- ' M) [35],
5,0 x 10- 'M [39], e 2,0 x 10 -6 M [40]. Com o eléctrodo
Orion 94-16A (membrana cristalina, com contacto
metálico directo), CROMBIE, MOODY e THOMAS [27] ob-
servaram afastamento da linearidade entre 10 -6 e
10-TM Quando usaram soluções padrões preparadas
por diluições sucessivas de AgNO 3 0,1 M padrão,
mas conseguiram ampliar a zona de resposta linear
até 10-7 M em prata(1) (mas não abaixo deste valor)
usando, em vez de soluções padrões, pequenas adi-
ções de AgNO 3 10 -2 M padrão, feitas com uma serin-

ga micrométrica, à solução em que o eléctrodo esta-
va imerso. vESELY e colabs. [36], com um eléctrodo
Crytur 16-17 (de fabrico checoeslovaco) e com eléc-
trodos de disco prensado de sulfureto de prata(l)
por eles construídos, obtiveram resposta linear até
10-5 M em catião prata(1) por medições sobre solu-
ções padrões preparadas por diluições sucessivas.
Bailey e Pungor (41), com um eléctrodo de sulfure-
to de prata(1) de membrana heterogénea à base de
borracha de silicone, obtiveram resposta linear até
10-6 M em catião prata(1), tendo este sido gerado
coulometricamente em solução. Todos estes resulta-
dos se referem a condições usualmente empregues
em aplicações analíticas de eléctrodos selectivos;

Rev. Port. Quint., 21, 15 (19791
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Efeito antioxidante do ácido ascórbico em soluções de sulfurem.

As curvas representam a resposta de um eléctrodo mergulhado

num solução de sulfureto de concentração aproximadamente

igual à indicada, durante 60 minutos; a curva(I) diz respeito a so-

luções de sulfureto de sódio em NaOH I ,tit sem ácido ascórbico;

as curvas (2) e (3) a solução de sulfureto de sódio em NaOH Im
com 20g/dm 3 de ácido ascórbico.

não se considera aqui a utilização de tampões do ca-
tião prata(I) , em que a concentração do catião livre
em solução é controlada por meio do estabeleci-

mento de equilíbrios heterogéneos com precipitados
de halogenetos de prata(I), cujo uso permite obter
linearidade num intervalo muito mais amplo de va-
lores, até 10-23 ou 10 -24 M em catião prata(1) [36,
42], por não terem aplicação analítica. O significa-
do físico desta linearidade é, aliás, obscuro [34].
Deve mencionar-se que, além das já mencionadas
dificuldades gerais de obtenção de soluções padrões
muito diluídas (abaixo de 10 -6 ou 10- ' M), que con-
sistem em ser necessário usar reagentes suficiente-
mente puros, técnicas de medição muito sensíveis,
água de elevada pureza, etc., no caso de soluções do

catião prata(1), um outro fenómeno afecta as con-
centrações das soluções: á adsorpção de catião ás
paredes dos recipientes e aos eléctrodos mergulha-
dos nas soluções. Embora estudos recentes [39, 40]
sugiram que, para concentrações relativamente ele-
vadas, o erro introduzido deve ser desprezável, o
mesmo não se poderá dizer de et  saios realizados
com soluções mais diluídas (abai .o de 10 -2 M) para
os quais a adsorpção pode ser responsável pelo
afastamento de linearidade observado [27].

F. mV
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Tabela 2

Avaliação da variação coin o tempo das respostas a catiào prata(/) de unidades preparadas

Tempo Unidade C Unidade D

Dias Calibra cão

E 10-2

Calibraçào u a, b

+--a 10-zs Le R'' s E° R"

Ensaios com soluções de Ag' (NO3) em KNO 3 1st:

0 58,0 536,1 0,99994 420,0 58,2 535,7 0,99996 419,0

I 58,0 536,8 4 420,7 58,2 536,0 6 419,6

30 57,7 535,5 52 420,0 58,4 538,5 4 421,8

31 57,6 534,3 85 419,1 58,4 536,0 89 419,5

32 58,8 537,0 6 419,8 58,4 536,1 83 419,3

Ensaios com soluções de Ag' (NO3) puras':

0 57,5 556,7 0,99990 441,7 56,9 555,6 0,99995 441,8

1 57,3 556,3 I 441,7 56,8 551,7 72 440,2

2 58,2 558,2 6 441,9 57,8 560,6 70 442,1

3 57,7 559,2 0 442,2 57,5 554,7 85 439,7

60 56,3 554,4 9 441,2 56,7 554,6 99 441,3

61 57,6 557,7 7 442,4 57,8 557,9 99 442,4

62 58,1 558,1 9 441,8 58,1 558,0 99 442,0

63 57,7 556,5 4 440,6 57,7 556,0 95 441,8

a) Resposta para [Ag'] -1,00 x 10 -2M ou a,0 = 1,00x 10-2 M, lida da calibraçào.

b) Relativo ao eléctrodo de referência utilizado.

c) Os valores de E° não foram corrigidos para força iónica nula.

d) Coeficiente de correlação do ajuste (ver secção 2.5); excepto para o primeiro valor, apresentam-se só os algarismos diferentes de 9.

Tabela 4	 REPRODUTIBILIDADE DE CALIBRAÇÃO. Na zona de
Avaliação da variação co in o tempo das respostas ao anião sulfa- 	 resposta linear, a resposta a catião prata(I) dos eléc-
reto de unidades preparadas " 	 trodos por nós construídos revelou-se, quer quanto

à qualidade dos resultados quer quanto à respectiva
Tempo	 Calibraçào

	

b, c	 reprodutibilidade, concordante com a dos eléctro-
Dias	 Declive	 E° '	 R"	 .0 10-2 	dos comerciais ensaiados paralelamente. A Tabela

Unidade E	 1, onde se apresentam resultados parciais de cali-
brações de duas unidades por nós preparadas e do
eléctrodo Orion 94-16A, exemplifica o grau de re-
produtibilidade obtido nas respostas pontuais de di-
ferentes eléctrodos e a concordância desses resulta-
dos com os do referido eléctrodo comercial.
Na Tabela 2 resumem-se resultados de um estudo
realizado com o fim de avaliar uma eventual varia-
Cão com o tempo das características de resposta a
catião prata(I) dos eléctrodos preparados. As cali-
brações cujos resultados se apresentam foram obti-
das nas condições habitualmente usadas em traba-

0 -29,5 -889,1 0,99990 -830,2

l -31,1 -893,5 90 -831,4

2 -29,6 -891,6 93 -832,3

Unidade F

o -29,7 -890,0 0,99994 -830,6

1 -29,3 -889,5 77 -830,9

2 -29,4 -891,1 8 -832,3

80 30,8 892,3 67 830,7

81 -30,1 885,3 867 825,2

82 -28,7 -891,3 9 -834,0

a) Ensaios com soluções de (2Na')S 2- em NaOH 1 M com	 lho de análise química, não se tendo tomado quais-
20g/dm 3 de ácido ascórbico.	 quer precauções excepcionais. Entre as calibrações,

b) Resposta para [S2- ] = 1,0 x 10-2M (concentração total), lida

da calibraçào.
quando não estavam a ser utilizados para as medi-

c) Ver observação b) da Tabela 2.	 ções, os eléctrodos foram conservados em soluções

d) Ver observação d) da Tabela 2.	 de catiào prata(1) de concentrações da ordem dos

•
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Tabela 3

Parâmetros de calibra cão da resposta ao catião prata(/) de unidades preparadas

Unidade 1 Unidade 2

s	 E° R' E° R.

Unidade A Unidade B

58,6	 536,5 0,99967 58,4	 535,6 0,99969

58,2	 536,7 7 58,1	 535,6 8

58,4	 535,2 31 57,7	 534,3 1

56,7	 533,1 1 56,3	 533,4 3

Valores médios": Valores médios:

58,4(0,7)	 535(2) 57,8(0,7)	 535(2)

Unidade C Unidade D

58,7	 545,2 0,99988 58,2	 535,7 0,99996

57,1	 540,1 9 58,2	 536,0 6

58,0	 536,E 4 58,3	 538,4 87

58,0	 536,8 4 58,4	 538,5 4

58,7	 538,5 87 58,2	 535,9 2

58,0	 538,1 1 58,4	 536,0 89

57,7	 535,5 52 58,4	 536,1 83

57,6	 534,3 85

58,2	 535,2 72 Valores médios:

58,8	 537,0 6 58,3(0,1)	 537(1)

Valores médios:

58,1(0,5)	 537(2)

Valores médios (pesados) das quatro unidades:

s: 58,3(0,1)

E°: 536(0,7)

a) Ensaios com soluções de força iónica l = 1 M em KNO 3

b) Ver observação b) da Tabela 2

c) Ver observação d) da Tabela 2

d) Os desvios padrões são incluídos após os valores médios, entre parêntesis

10-3 M ou mesmo no ar, para períodos mais longos.
A tabela mostra que não foram encontradas quais-
quer variações sistemáticas no declive e no potencial
normal do eléctrodo ao longo do tempo, pelo me-
nos até dois meses após a sua preparação. A tabela
mostra, também, que o coeficiente de correlação,
R, não apresenta qualquer decréscimo sistemático
com o tempo, isto é, que a qualidade do ajuste con-
seguido pela regressão linear se mantém constante;
isto prova que, também quanto à dispersão aleató-
ria da resposta, a qualidade desta se mantém. A ta-
bela mostra, ainda, que a reprodutibilidade de re-
sultados de diferentes unidades se mantém no tem-

po. Note-se, por outro lado, que, se se corrigirem os
valores do potencial normal obtidos em ensaios so-
bre soluções de força iónica ajustada a 1 = 1 M em
KNO 3 para força iónica 1 = 0, mediante a adição
da parcela correctiva + 21,4 mV calculada atrás
(ver 2.5), se obtêm valores concordantes com os re-
ferentes a ensaios realizados com soluções puras de
AgNO 3 .
PARÂMETROS DE CALIBRAÇÃO. Na Tabela 3 exem-
plifica-se o método de cálculo utilizado (ver 2.5) na
determinação dos valores médios de declive e do po-
tencial normal do elétrodo descrito neste artigo
que se usam na discussão a seguir. Calibrações repe-
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tidas de cada unidade permitiram o cálculo de valo-

res médios dos parâmetros da calibração e dos res-

pectivos desvios padrões; de posse destes valores

calcularam-se médias pesadas referentes às unida-

des ensaiadas (quatro, no caso presente). Note-se

que as calibrações repetidas de cada unidade não

foram, em geral, realizadas consecutivamente; en-

tre elas medeiam intervalos de dias ou até de sema-

nas, conforme os casos, não se tendo tomado, con-

forme já foi mencionado, quaisquer precauções ex-

cepcionais na realização das calibrações. A compa-

ração dos resultados obtidos para'as quatro unida-

des confirma as conclusões a que se chegou por aná-

lise da Tabela 2 no que respeita à reprodutibilidade

de resposta das diferentes unidades preparadas, que

é perfeitamente satisfatória.

DECLIVE. Quanto ao valor obtido para o declive da

curva de calibração dos eléctrodos por nós prepara-

dos, na respectiva zona de resposta linear, s = 58,3

mV/década (média para 4 unidades, desvio padrão

a = 0,1), é apenas ligeiramente inferior ao valor

teórico (59,16 mV/década), mas análogo ao obtido,

em determinações por nós realizadas, para os eléc-

trodos Orion 94-16A, s = 58,7(0,4) (o fabricante

indica [22] s = 57 mV/década) e Philips 1S550

Ag/S, s = 58,6(0,4) (0 fabricante indica [23]

s = 56(3)). Este acordo perfeito entre declive expe-

rimental e declive teórico é trivial na resposta ao ca-

tião prata(1) de eléctrodos à base de sulfureto de

prata(() [35-37,40,41], não merecendo qualquer dis-

cussão adicional.

POTENCIAL NORMAL. No que respeita ao potencial

normal dos eléctrodos de resina condutora, obteve-

se o valor E° = 799 mV (média para 4 unidades,

o = 0,7), referido ao ENH, após correcção do va-

lor calculado na tabela 3 da forma indicada em

(2.5). O valor é análogo aos obtidos por HSEU e RECH-

NIh [37] para o eléctrodo Orion 94-16 (E° = 797

mV), por CROMUIE, MOODY e THOMAS [27] para o eléctro-

do Orion 94-16A (E° = 800 mV) e por VESELV e co-

labs. [36], para o eléctrodo Crytur 16-17 e outros

eléctrodos de disco prensado de sulfureto de

prata(1) com eléctrodo interno de referência

(E° = 800,1 (1,1) mV).  O valor é, também, análogo

aos por nós obtidos para o eléctrodo Orion 94-16A

(E° = 801 (2) mV). Estes valores são todos muito

próximos do potencial normal do par conjugado ca-

tião prata(()/prata(0), E° = 799,1 mV. Como se

tem verificado [36, 43] que, para eléctrodos de sul-

fureto de prata(() em que o eléctrodo interno de re-

ferência foi Substituído por um contacto metálico

directo, o potencial normal pode afastar-se conside-

ravelmente do referido valor (para valores superio-

res, podendo atingir valores próximos de 1000 mV),

a concordância encontrada quanto a este parâmetro

merece, ao contrário do que sucedia com a verifica-

da entre declive experimental e declive teórico, dis-

cussão mais profunda.

A possibilidade de variação do potencial normal de

eléctrodos selectivos à base de sulfureto de prata(1)

foi analisada recentemente, por via teórica, por KoE-

BE.L [43]. Este estudo termodinâmico permitiu con-

cluir que seriam de esperar valores de potenciais

normais entre os do par conju;ado catião prata

(1)/prata(0), E° = 799,1 mV, e .ando o sulfureto

de prata(1) estivesse em equilíbr,o com prata(0), e

E° = 1002 mV, quando o sulfureto de prata(1) esti-

vesse em equilíbrio com enxofre(0), segundo a reac-

ção traduzida por

2 Ag + S = Ag 2 S

Este equilíbrio fixa a actividade da prata(0) a um

valor inferior à unidade, ao qual corresponde a cor-

recção de AE° = 203 mV (= 1002-799) no poten-

cial normal. A primeira situação pode ser realizada

na prática mediante a utilização de um contacto in-

terno de prata metálica ou tratamento do sulfureto

de prata(1) com um redutor enérgico; a segunda por

preparação de sulfureto de prata(1) em meio Ox i-
dante e exclusão de contacto interno de prata metá-

lica. A regra das fases permite concluir que, se se

usa prata metálica como contacto interno, se cai

inevitavelmente na primeira situação: o número de

espécies químicas é N = 3(Ag,S,Ag 2 S),,o de reac-

ções é de R = 1 (equação acima), pelo que, quando

o número de fases é de P = 2(Ag 2 S,Ag), o número

de graus de liberdade é de F = N — R + 2 -

- P = 2; a pressão e temperatura fixadas, o poten-

cial químico de cada espécie permanece constante.

No caso dos eléctrodos de sulfureto de prata(l) com

suporte de resina condutora de prata por nós prepa-

rados, apesar de não se ter tomado qualquer pre-

caução para evitar a presença do ar na preparação

do sulfureto de prata(l), pelo que se obteve, prova-

velmente, um precipitado com excesso de enxofre

[43], obteve-se um potencial normal E° = 799 mV

coincidente com o do par catião prata(l)/prata(0), o

que significa que se caiu na primeira situação das
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duas acima descritas. O contacto eléctrico interno

destes eléctrodos é realizado pela resina condutora

de prata que serve de suporte ao sulfureto de

prata(1), que, pelo menos aparentemente, parece

desempenhar em papel perfeitamente idêntico a um

contacto de prata metálica. Este comportamento é

compatível com o facto de a resina ser constituída

por pó de prata disperso num material aglutinador.

CARACTERÍSTICAS DINAMICAS DA RESPOSTA. O in-

teresse analítico de um eléctrodo selectivo é forte-

mente condicionado pelo tempo que o eléctrodo de-

mora a atingir um valor estável para o potencial

quando é submetido a uma variação de concentra-

ção da espécie a que é sensível; interessa, também,

considerar o tempo durante o qual o eléctrodo man-

tém uma resposta estabilizada quando mergulhado

numa solução de concentração constante no ião

principal a que é sensível. Também no que diz res-

peito a estas características o eléctrodo cuja prepa-

ração se relata neste artigo apresenta comportamen-

to de resposta ao catião prata(1) muito semelhante

ao dos eléctrodos comerciais ensaiados paralela-

mente.

Quanto á estabilidade de resposta verificou-se que o

potencial dos eléctrodos se mantinha constante (a

menos de ±1 mV) durante períodos da ordem de al-

guns dias. Fizeram-se, também, determinações de

variação no tempo do potencial do eléctrodo quan-

do se altera bruscamente a concentração de catião

prata(1) na solução em que se mergulha o eléctrodo,

de que se apresentam resultados típicos na fig. 2. A

análise dos resultados permitiu concluir que o tem-

po de resposta prática [9, 10] é geralmente inferior

a 1 minuto: este parâmetro depende, no entan-

to, da grandeza da variação de concentração a

que o eléctrodo é submetido e do sentido des-

sa variação (ver fig. 2). Estes resultados são,

na generalidade, análogos aos indicados pelo

fabricante [22] para o eléctrodo Orion 94-16A e aos

obtidos por nós para o eléctrodo Philips 1S550

Ag/S. Somente para variações muito pronunciadas

no sentido decrescente das concentrações se obtive-

ram, para os eléctrodos por nós construídos, tem-

pos de resposta um pouco superiores aos das unida-

des comerciais. Estas diferenças podem resultar de

a superfície de sulfureto de prata(1) em contacto

com a solução ser menos lisa nos eléctrodos por nós

preparados do que nos comerciais.
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4.2. — RESPOSTA DO ELÉCTRODO AO

ANIÃO SULFURETO

Nas figs. 3, 4 e 5 e Tabelas 4 e 5 apresentam-se re-

sultados obtidos na avaliação da resposta dos eléc-

trodos por nós construídos ao anião sulfureto.

INTERVALO DE RESPOSTA LINEAR. Conforme mos-

tra a fig. 3a, obteve-se, para os eléctrodos por nós

preparados, nas condições experimentais usadas

(meio: NaOH 1 M com 20g/dm' de ácido ascórbico:

azoto a borbulhar nas soluções), resposta linear ao

anião sulfureto no intervalo de 10 -1 a 10-4 M na con-

centração total deste anião. Este mesmo intervalo

de resposta linear foi encontrado em ensaios por

nós realizados com o eléctrodo Orion 94-16A.

A resposta do eléctrodo foi ensaiada desde valores

mais baixos de concentração de sulfureto (desde

cerca de 5 x 10-6 Ni), obtidos por adição de solução

de sulfureto de uma microbureta à solução em que

o eléctrodo estava mergulhado, mas abaixo de 10-4

N1 não se observou linearidade da resposta (fig. 3b).

Abaixo deste valor da concentração total de sulfu-

reto ocorre urna subida brusca de potencial na zona

de concentrações centrada a cerca de 10 -5 M, seguida

de urna estabilização do mesmo. Este comporta-

mento é semelhante ao observado por Momm e colab.

[34] com eléctrodos de discos prensados de sulfure-

to de prata(1), e foi usado por estes autores como

evidência experimental a favor da sua já referida in-

terpretação teórica dos valores dos limites de detec-

ção de eléctrodos à base de compostos de prata,

fundamentada na consideração da actividade de ca-

tião prata(1) à superfície da membrana. No entanto,

HSLU e RLC FI NIIZ [37], na avaliação do eléctrodo

Orion 94-16, obtiveram resposta linear até 10 - ' M

em sulfureto livre (controlado pela variação de pH);

recentemente, CROMBIE, Moouv e THOMAS [27], obtive-

ram, com um eléctrodo Orion 94-16A e em condi-

ções de meio por nós reproduzidas, resposta linear

até 10-6 M em sulfureto total, na ausência de ácido

ascórbico, e 2 x 10 - ' M na presença deste; abaixo

deste valor observaram afastamento crescente da li-

nearidade (mas não qualquer variação brusca de

potencial como a relatada por MORE e colab. [34]),

que atribuiram a oxidação de sulfureto (abaixo de

10-6 M o eléctrodo respondia cada vez mais lenta-

mente, exigindo cada vez mais tempo para estabili-

zar). Em face destas observações, pode-se concluir
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que a relativa concordância entre os resultados ob-
servados com os eléctrodos por nós preparados e os
de Mom e colab. [34] é acidental, e que, muito pro-
vavelmente, a zona de resposta linear dos eléctrodos
por nós preparados poderá ser ampliada abaixo de
l0-4 M em sulfureto total, se se puderem obter me-
lhores condições de realização experimental das ca-
librações. Note-se que o uso de uma seringa micro-
métrica [27], em vez da microbureta usada neste
trabalho, proporciona melhores condições quanto a
protecção do sulfureto ao oxigénio atmosférico,
pois permite a adição de soluções mais concentra-
das em sulfureto e, portanto, variar a concentração
deste numa ampla gama de valores sem ser preciso
usar sucessivamente várias soluções.
Como os resultados obtidos, quando comparados
com os de [27], permitiam concluir que a oxidação
de sulfureto não era completamente inibida pela
utilização de ácido ascórbico, foi-se avaliar experi-
mentalmente qual a eficiência deste composto como
antioxidante, nas condições usadas. Os resultados
obtidos (fig. 4) mostram que, para soluções diluí-
das, embora o antioxidante iniba a oxidação em ex-
tensão muito significativa, não consegue impedir
totalmente a sua ocorrência (note-se a ligeira incli-
nação da curva 2 da fig. 4). Refira-se que, num arti-
go recente [30], indica-se que a concentração míni-
ma de ácido ascórbico necessária para impedir to-
talmente a oxidação de sulfureto em soluções de
concentração 10 .6 M é de 40g/dm 3 .

REPRODUTIBILIDADE DE CALIBRAÇÃO. Tal como su-
cedeu na resposta ao catião prata(l), a qualidade e
reprodutibilidade da resposta ao anião sulfureto
dos eléctrodos preparados era semelhante à dos
eléctrodos comerciais ensaiados paralelamente.
Na Tabela 4 apresentam-se resultados análogos aos
da Tabela 2, que permitem concluir que, também
na resposta ao anião sulfureto, não se encontrou
qualquer alteração sistemática das características de
calibração com o tempo, em períodos de quase três
meses.
PARÂMETROS DE CALIBRAÇÃO. Na Tabela 5
sumarizam-se resultados de calibrações repetidas de
resposta ao sulfureto de seis unidades das por nós
construídas; omitiram-se, para simplificar, em rela-
ção à Tabela 3, os valores dos parâmetros obtidos
nas calibrações repetidas de cada unidade,
apresentando-se apenas os respectivos valores mé-
dios e seus desvios padrões. A tabela mostra que a

reprodutibilidade de resposta das diversas unidades
é perfeitamente aceitável.

Tabela 5

Valores médios dos parâmetros de calibra cão de resposta a anião

sulfureto de unidades preparadasa

Unidade
Número de
calibrações

Valores médiosb

s E°e

C 5 — 30,0(1,1) — 893,2(0,9)
E 8 — 28,5(2,0) — 890(2)
F 9 — 28,2(2,0) — 890(2)
G 10 — 29,8(0,8) — 898(2)
H 10 — 30,5(0,8) — 901(3)

8 — 30,7(2,0) — 899(3)

Valores médios (pesados) das seis unidades:

— 30,0(0,5)

a) Ver observação a) da tabela 4.

b) Os desvios padrões são incluídos após os valores médios, en-

tre parêntesis.

c) Ver observação b) da tabela 2.

DECLIVE. O valor médio obtido para o declive da
calibração de resposta a sulfureto dos eléctrodos
por nós preparados, s = -30,0 (0,5) mV/década (6
unidades), concorda com o valor teórico previsto de
— 29,58 mV/década. Em ensaios paralelos com o
eléctrodo Orion 94-16A obteve-se — 28,8(0,3)
mV/década (o fabricante indica [22] . s = — 27
mV/década). Esta concordância tem sido verificada
repetidamente com eléctrodos de sulfureto de
prata(1) comerciais [27, 30, 36, 37 e 38] e não co-
merciais [30, 36].

POTENCIAL NORMAL. Quanto ao potencial normal
de resposta ao sulfureto dos eléctrodos de resina
condutora obteve-se o valor E° = — 652(0,7) mV (6
unidades), referido ao ENH, após correcção do va-
lor obtido na Tabela 5 feita como se indicou em
(2.5). Em ensaios com o eléctrodo Orion 94-16A
obteve-se E° = — 658(3)mV. Estes valores são da
ordem de grandeza do obtido por CROMeu,, Moon\ e
THoi%s [27] para este último eléctrodo, E° = — 648
mV. Estes valores não foram corrigidos para I = 0,
devido à dificuldade de se calcular uma correcção
razoavelmente precisa. Estes últimos autores suge-
rem que a correcção é da ordem de — 12 m V. No en-
tanto, HsLL e RtcINlrz [37], com o eléctrodo Orion
94-16, obtiveram uma diferença de — 82 mV entre o
potencial normal a I = 0,5 n4 (em NaNO 3 ) e o cor-
respondente valor extrapolado para 1 = 0, embora
em condições de meio substancialmente diferentes.

— 894(0,7)
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CARACTERÍSTICAS DINAMICAS I)A RESPOSTA. Na
fig. 5 apresentam-se resultados típicos de variação

no tempo do potencial de um eléctrodo por nós pre-
parado quando este era mudado para outra solução
de diferente concentração de sulfureto. A rapidez
da resposta depende do sentido de variação das con-
centrações, sendo apreciavelmente maior quando as
concentrações crescem do que quando decrescem.
O tempo de resposta prático [9, 10] é consideravel-
mente mais longo do que o referente a resposta ao

catião prata(1); no entanto, só é demasiado longo
para afectar a comodidade de utilização prática do

eléctrodo em situações desfavoráveis (elevadas va-
riações da concentração, no sentido decrescente, em
soluções relativamente diluídas). Este comporta-
mento é análogo ao observado em ensaios paralelos
com os eléctrodos Orion 94-16A e Philips 1S550

Ag/S. Em geral, a resposta dos eléctrodos por nós
preparados ao sulfureto é mais lenta do que a destes

últimos; a causa provável desta diferença foi já dis-
cutida atrás.

4.3 — COMPARAÇÃO RELATIVA DA QUALI-
DADE DAS RESPOSTAS AO CATIÃO
PRATA(I) E A SULFURETO

Dos resultados apresentados, apenas os referentes
aos tempos de resposta evidenciam que o comporta-
mento dos eléctrodos, quando ensaiados em sulfu-
reto, é inferior ao encontrado quando postos a res-

ponder a catião prata(1); no entanto, a diferença de
rapidez de resposta reflete-se apreciavelmente na
eficácia de utilização do eléctrodo sentida pelo res-
pectivo utilizador quando o usa repetitivamente. Na
prática, globalmente, a resposta do eléctrodo ao ca-
tião prata(1) é de qualidade superior à resposta ao
sulfureto. Este facto foi verificado quer com os
eléctrodos à base de resina condutora por nós cons-
truídos quer com os eléctrodos comerciais usados
para comparação, havendo um factor óbvio que
contribui para ele: o declive da calibração corn ca-
tião prata(l) é duplo do da calibração com sulfure-
to. Em face dos resultados obtidos, pensa-se que a
oxidação do sulfureto não é um factor primordial
responsável pela diferença de comportamento.

5. — CONCLUSÕES

Os resultados descritos provam que a utilização de
uma resina condutora de prata corno base de aplica-
ção de uma camada de sulfureto de prata(1) permite
a obtenção de um eléctrodo sensível ao catião

prata(l) e ao anião sulfureto de características mui-
to semelhantes às dos comerciais, mas mais econó-
mico que estes. O eléctrodo obtido é robusto, durá-

vel, de fácil manuseamento, o que se deve, em par-
te, a não conter eléctrodo e soluções de referências
internos; ao contrário, por exemplo, do eléctrodo

Philips 1S550 Ag/S, o eléctrodo por nós construído
pode operar em qualquer posição, justamente devi-
do à ausência de solução de referência interna. No

que respeita à estabilidade de resposta e sua repro-
dutibilidade e à amplitude da zona de resposta li-

near, o eléctrodo obtido tem qualidade praticamen-
te igual à dos eléctrodos comerciais construídos
com base em sulfureto de prata(1). A única desvan-

tagem encontrada foi a de a resposta do eléctrodo
preparado por nós ser, em certas situações, mais
lenta do que a dos eléctrodos comerciais. Generica-

mente, a qualidade da resposta do eléctrodo a ca-
tião prata(l) é superior à da resposta a sulfureto.
O eléctrodo descrito neste artigo tem vindo a ser uti-
lizado neste Departamento na titulação potencio-

métrica com catião prata(I) de halogenetos, em
complexos de metais de transição, em que substitui
perfeitamente as unidades comerciais anteriormente
utilizadas. O eléctrodo tem sido usado, também, na
determinação de constantes de estabilidade de com-
plexos de catião prata(1) com ligandos orgânicos em
solução aquosa(44); também neste tipo de experiên-

cias, o seu comportamento se mostra análogo ao de
unidades comerciais usadas simultaneamente.
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ABSTRACT

A silver(I)/sulphide ion selective electrode has been

made by lining a support of electrically conductive

epoxy with a thin layer of a precipitate of silver(I)

sulphide. The details of the performance of the elec-

trode in response to silver(I) cation and sulphide

anion have been determined and are discussed in

this paper. These tests show that the electrode is of

quality similar to that of commercial Orion 94-16A

and Philips IS550 Ag/S electrodes.
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MODELS
OF MOLECULAR
REORIENTATION
IN LIQUIDS

Free diffusion and jump diffusion as limiting models are con-

sidered for molecular reorientation in liquids. A comparison of

experimental dielectric and light scattering orientational relaxa-

tion times for neat liquid pyridine, urea in aqueous 2.5 M solu-

tion and dl-camphene, dl-borneol, dl-bornyl chloride and

dl-camphor in the plastic crystalline phase shows that in these

systems molecular reorientation occurs predominantly by jump

diffusion.

1 — INTRODUCTION

Early in this century, EINS]LIN and DEB `i treated rota-

ting and translating molecules by means of hydro-

dynamics [1-2]. In their work the molecules were re-

presented as objects moving in a continuous and

homogenous fluid. More recently, there has been a

trend away from hydrodynamic approaches and a

move towards the introduction of molecular mo-

dels: cell models in which the probe molecule carries

out solid-like torsional oscillations in a potential

well formed by other molecules; and extended dif-

fusion models in wich the probe molecule moves in

a field-free manner except when subjected to impul-

sive collisions.

The application of such models to some liquids and

plastic crystals which we have studied by depolari-

sed Raman and Rayleigh light scattering will be

considered in the present work.

2 — THEORY

In the extended diffusion models, the liquid is pic-

tured as a dense gas where the molecules reorient by

means of free, classical rotations. The molecules

undergo frequent intermolecular collisions of short

duration and their angular momenta are randomi-

zed by the impulsive torques associated with the col-

lisions [3-4]. In the cell mode/s the liquid is pictured

as a pseudo-solid where the molecules can reorient

only (i) if they can tunnel through the barrier of the

potential wells formed by the other molecules (an

unlikely event); (ii) if they can acquire sufficient ac-

tivation energy through collisions to surpass such a

potential barrier; (iii) if the barrier itself dissipates

leaving some free volume about the rotating mole-

cule [5-8]. These two molecular models can best be

described in terms of characteristic times. For that,

let us consider the reorientational correlation time,

-r,,,, the time required for the liquid molecules to reo-

rient; the torsional correlation time, T i , the time

over which the torques act strongly on the molecule;

and the mean free rotational frequency,

WF' _ KT where K is the Boltzmann cons-

tant; T, the temperature and I, the moment of iner-

tia.



A. M. AMORIM DA COSTA

For gases T, represents the time of intermolecular
contact; it is a very short time, i.e., W FT,<1; for so-
lids T7 represents the time a molecule remains trap-
ped in a reasonably well-specified torsional well; it
is a rather long time, i.e., W FT,>1. In liquids the
two situations are possible. If W,.T<1, the torques
act impulsively and the liquid exhibits gas-like pro-
perties; if W FT>1, the torques act for a long period
of time and the molecules spend most of their time
trapped in torsional potential wells, that is, they ex-
hibit solid-like properties.
In the gas-like limit, the molecules carry out free ro-
tations between collisions [3]. If the time between
collisions, given by TR, = Tr / T 0„ is short, the mo-
lecules will reorient by free diffusion; if it is large,
the molecular reorientational time will approach the
free rotor reorientational time which is determined
by the moment of inertia. This would be the so-
called inertial situation [9].
In the solid-like limit, the molecules undergo reo-
rientational jumps from torsional well to torsional
well, and the reorientational relaxation time will ap-
proach Tr. In this case, T o, / T, is a measure of the
number of rotational jumps required for reorienta-
tion, whereas its inverse is a measure of the mean
angle through which the molecules rotate during a
reorientational jump.

B.\RTOI.i and tile%, ri [10], comparing the different re-
laxation times, have defined some ratios which can
be used as a guide to the relevance of the molecular
reorientation model in liquids on the basis of expe-
rimentally determined correlation functions.
Orientational correlation times associated with loss
of correlation of a second-order Legendre polyno-
minal can be measured by several techniques, such
as NMR, depolarised Raman and Rayleigh light
scattering, infrared spectroscopy, neutron scatte-
ring, etc. And orientational correlation times asso-
ciated with loss of correlation of a first-order Le-
gendre polynominal can be measured by dielectric
relaxation techniques. Rotations of 41' and 68",
respectively, are required for the correlation func-
tions of a second- and a first-order Legendre poly-
nominal to fall by e -1 . Thus, T 2 and T 1 , the correla-
tion times measured by the above mentioned tecnhi-
ques, will refer to the time it takes a free rotor to
turn through 41" and 68°. Because of the diffusio-
nal character of the reorientational process, the ti-
me to reorient 68" is a factor of three greater than

the time to reorient 41". With Ts being the structural
relaxation time of the liquid, i. e., the lifetime of the
environment about the rotating molecule, we will
have for the different models of reorientation:
i) Free rotation: T2	 TRC	 TS

ii) Free diffusion: T 1 / T 2 = 3 and TB(' n T2	 Ts

iii) Jump diffusion: T1 / T2 1 and TRC ‘. Ts T2

For the same purpose, GRAIN an Noacl-r [11] have
used (i) the so-called X test and (ii) the hydrodyna-
mic theory predictions (microviscosity). In the X
test, one compares the experimental correlation ti-
me for a given rotation T2 = 1/6D, where D is the
rotational diffusion constant, to the theoretical reo-
rientation time of the free gas molecule

3
Y	

' at the same temperature, that
5	 KT

is,

5 	KT
18 D

If the average angular velocity between collisions is
equal to the free gas angular velocity, then X will be
the total angle turned by the molecule while the net
reorientation is one radian. Hence, x divided by the
number of collisions, C, required to cause a net reo-
rientation of one radian will give the mean angle
<A 9> turned per collision. It can be shown that
when X > 5, whe get C ? 50 and <A6> < 5°, an
enough small angle for Brownian diffusion; when
X < 3, we get C < 20 and <A 9> > 10° and inertial
effects start to become important. Thus, it is possi-
ble to establish the following distinction for the two
different models of reorientation in liquids:
i) Free diffusion: x > 5
ii) Jump diffusion: x < 3
iii) Intermediate region: 3 < .x < 5
In the hydrodynamic treatment, the rotational dif-
fusion constant D is given in terms of a friction
constant 4, according to the Stokes-Einstein rela-
tion [12]:

D = KT 

For a molecule of radius a in a continuous medium
of viscosity rl, the friction constant is given by

4 = 8rrrla 3

TFR

X = T2 / TFR

Raw Pnrt Onirn 21. í/ /19791
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But, the continuous medium assumption is, of
course, not valid in a neat liquid. G IL RER an WIRIL

[13] postulated a model for a spherical molecule of
radius a surrounded by concentric solvent shells of
thickness 2b, obtaining:

4 = 8rrrla 3 f,

f, being called the microviscosity correction to
Stokes-Einstein equation. For a pure liquid b = a
giving:

D = 6.125 KT
8na 3 n

1.15 x 108 T 
M,,rl

where M,. is the molecular weight and Q is the den-
sity.
A good agreement between the rotational diffusion
constant calculated from microviscosity theory and
the one calculated from experimental measurements
will mean a free diffusion reorientational mecha-
nism.

3 - RESULTS AND DISCUSSION

Reorientational relaxation data for pure liquid pyri-
dine, urea 2.5 M in water and the plastic crystals dl-
camphene, dl-borneol, dl-bornyl chloride and dl-
camphor, are given in Table 1. For all the systems

Table l

E:rperimental and calculated relaxation time data *

Molecule Temp.

(K) /

NMR

\
Ti

Ttk

Tl

T„ T., T,.s

Pyridine 293 1.40 2.30 0.58 0.41 5.10 7.10 5.01
313 0.55 0.39 3.45 4.80 3.09

333 1.62 1.91 0.53 0.37 2.58 4.12 2.54

Urea-water 295 3.92 5.80 8.35 4.40
2.5 M

Dl-camphene 250 24.0 17.0

263 21.6 13.7

279 17.6 11.5
295 14.0 9.0
317 11.6 6.9

DI -borneol 303 14.5 12.9

323 10.4 8.5
345 6.9 5.5.
370 4.7 3.6

DI -bornyl chlori-

de 263 50.2 26.4
285 33.3 18.2
313 22.4 13.9
345 15.8 8.9

DI-camphor 285 26.4 20.0
312 16.6 11.8
345 11.0 6.7
384 7.2 3.9

* All the times in this table are given in psec. r,,,, the free-rotor correlation time, refers to the value of the theoretical reorientation time of
3

the gas molecule; r,,, the Debye correlation time, refers to the value of T 
= 3KT
	 n, r„ refers to rotation about the axis perpendicular to

the molecular plane; rl refers to rotation about in-plane axis; T,, and TL, are the experimental dielectric and light scattering values for the

over-all molecular reorientation. The dielectric data for the plastic crystals under study are taken from references [ 181 (for dl-borneol and dl-

camphor] and 1191 (for dl-camphene and dl-bornyl chloride). For other results in this table which are not presented for the first time in this

work, see references [ 141 and 1151.
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the light scattering data refer to some over-all reo-
rientation relaxation time, with a precision of
± 5%. Details of the experimental procedure have
been described elsewhere [14-16].
For all the tabled systems, the ratio between the
light scattering reorientation relaxation times and
those of the dielectric relaxation lay between three
and one, i.e., in all them the molecules reorient pre-
dominantly by jump diffusion. The angular steps
are smaller for liquid pyridine than for urea in wa-
ter or the plastic crystals.
It has been observed that the molecular motions of
molecules which reorient an electric dipole are likely
to occur by jump diffusion [11]. It is the case of all
the molecules under study.
When the electric dipole interactions are more im-
portant than any other association effects the rota-
tion will proceed predominantly through small-
angle jumps. This is the situation in liquid pyridine.
In liquids like glycerol, nitrobenzene, quinoline,
chlorobenzene and bromobenzene, with strong in-
termolecular forces, reorientation is structure-
limited either by bonding to neighbours or by steric
hindrances, occuring through large-angle steps [10].
The molecular reorientation of urea molecules in
water and the camphor derivatives compounds in
the plastic phase is that of a structure-limited liquid.
The association effects between urea and water are
dominant over the quite important dipole-dipole in-
teraction between the urea molecules [15] in the reo-
rientational process.
The hindered rotation in the plastic crystals shows
that at the rotational transition there is a relaxation
of the crystal forces which might be expected to be
accompanied by a great reduction of the rigidity of
the molecule and an expansion of its average volu-
me. Thus, the process which has been used to des-
cribe the molecular reorientation in some solids
[8,17], seems to be the most appropriate to describe
also the rotational motion in plastic crystals: the
molecules are held fixed until structural breakup oc-
curs. During the time that the environment is ran-
domized, the molecules execute rotational jumps
until they are again trapped by the local structure.
The observed relaxation times as a function of tem-
perature show that as the temperature is raised the
reorientation mechanism appears to change to
smaller-angle jump diffusion, both in liquid pyridi-
ne and in the plastic crystals.

4 — CONCLUSION

The combination of relaxation times associated
with processes which involve loss of correlation of a
first- and a second-order Legendre polynomial, say,
respectively, dielectric relaxation or NMR and light
scattering relaxation processes, is useful for discri-
minating among various models of molecular reo-
rientation in liquids. Unfortunately, at present, one
can not often readily apply many different techni-
ques to a given molecule since the requirements for
good probes for dielectric, NMR, light scattering,.
etc. studies may be very different. There are few
examples of systems which have been sufficiently
studied to permit that kind of analysis. The systems
we have studied give some physical evidence of the
effects which are more important in determining the
rotational mechanism in polar liquids and plastic
crystals.
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RESUMO
Consideraram-se, em termos dos respectivos parâ-

metros de correlação temporal, dois modelos limite

para a reorientação molecular nos líquidos: a dif u-

são livre e a difusão por saltos. A aplicabilidade

destes modelos foi considerada na base duma com-

paração de tempos de relaxação obtidos por diver-

sas técnicas experimentais. Uma análise deste tipo

aplicada à reorientaçào molecular da piridina no es-

tado líquido, da ureia numa solução aquosa 2.5M e

dos cristais plásticos dl-canfeno, dl-cloreto de bar-

nilo, dl-borneol e dl-cânfora na fase cristalino-

plástica, mostra que a reorientação molecular nes-

tes sistemas ocorre por 11111 processo de difusão por

saltos.

^ 1 o, i,mni
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LIGANDOS
MACROCÍCLICOS
SINTÉTICOS"'

Descrevem-se os principais tipos de ligandos macrocíclicos
sintéticos, particulartnente quanto aos processos de síntese e às
suas aplicações, bem como alguns progressos recentes realizados
neste domínio.

(I) Este artigo fundamenta-se em palestras proferidas no Centro
de Química Estrutural do Instituto Superior Técnico e no Depar-
tamento de Química da Faculdade de Ciências do Porto, no
âmbito das actividades da Linha 3 do Centro de Investigação em
Química da Universidade do Porto (Instituto Nacional de Inves-
tigaçào Científica).

1 — INTRODUÇÃO

Compostos macrocíclicos diferem de compostos
policíclicos pelas dimensões dos ciclos constituintes
no que diz respeito ao número de lados, 9 ou mais.
Deste modo, os compostos macrocíclicos definem
uma cavidade de dimensões variáveis, sendo o nú-
mero de lados contado ao longo do perímetro dessa
cavidade.
Conhecem-se centenas de compostos macrocíclicos,
tanto naturais como sintéticos, derivados de com-
postos alifáticos, aromáticos ou heterocíclicos [1],
mas nem todos possuem, na sua estrutura, átomos
coordenadores em posições convenientes para po-
derem funcionar como ligandos de catiões metáli-
cos.
A vastidão do assunto impõe unia restrição a alguns
tópicos. Assim, excluir-se-ão todos os ligandos ma-
crocíclicos naturais e seus derivados e só se aborda-
rão alguns tipos importantes de ligandos macrocí-
clicos sintéticos, com referência a alguns progressos
muito recentes. Por conveniência, dividir-se-ão es-
tes ligandos em duas classes:
11' Ligandos do tipo poliéter e derivados;
21' Ligandos azotados, particularmente heterocicli-
cos, e derivados;
classificação que é tão imperfeita como qualquer
outra, pois é possível encontrar ligandos macrocí-
clicos sintéticos que constituem como que uma tran-
sição de uma daquelas classes para a outra ou que
podem, indiferentemente, ser enquadrados numa
delas.
O grande interesse que tem despertado e continua a
despertar o estudo destes ligandos reside, por um la-
do, em propriedades químicas e bioquímicas únicas
que apresentam e, por outro lado, na possibilidade
do seu emprego como modelos de compostos biolo-
gicamente importantes [2]. A este respeito, são de
salientar dois aspectos fundamentais: o transporte
de catiões metálicos em organismos vivos e a fixa-
ção e transporte reversível e rápido de oxigénio at-
mosférico.

2 — LIGANDOS DO TIPO POLIÉTER E
DERIVADOS

Estes ligandos contêm, fundamentalmente, átomos
de oxigénio como átomos coordenadores, numa es-
trutura de poliéter, havendo derivados em que
igualmente surgem átomos de enxofre e de azoto,
principalmente.

Rev Par! ()mini _ 21. 36 11979)
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O grande número de ligandos deste género levou,
mesmo, à criação de um sistema de nomenclatura
próprio, com designações um tanto curiosas.
Há várias categorias de ligandos deste tipo, diferin-
do quanto ao número de macrociclos e de átomos
coordenadores.

2.1. — LIGANDOS MACROMONOCÍCLICOS

Estes compostos foram inicialmente estudados por
Pedersen e colaboradores [3,4], quer quanto à sínte-
se quer quanto às suas propriedades como ligandos,
particularmente com catiões alcalinos e alcalino-
-terrosos.
A sua designação mais vulgar faz-se à sua custa dos

termos «coroa» ou «caranguejo», precedidos de um
número que indica o número de lados do macroci-
elo e seguidos de um número que indica o número
de átomos coordenadores, usando-se os prefixos
«tia» e «aza» para indicar a substituição de oxigé-
nio por enxofre e azoto respectivamente. Os ciclos
são numerados a partir de um átomo de oxigénio do
ciclo primitivo, de modo a atribuir os números mais
baixos a eventuais substituintes. Alguns exemplos,
indicados na fig. 1, esclarecerão estas designações.
Todos estes ligandos são acessíveis comercialmente.
Os primeiros ligandos macrociclicos quadridenta-
dos do tipo tioéter foram sintetizados por ROSEN e

BUSCH [5], por condensação, segundo o esquema in-

18-coroa-6
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dicado na fig. 2, que ilustra um processo de sinteti-
zar estes ligandos, de que obtiveram complexos
com, por exemplo, Ni(ll), Co(lll) e Rh(Ill).

CH2Br

 CS )

SS

BrICH212Br

X I

x
Fig. 2

Muito recentemente, DELDONNO e ROSEN [6] descreve-
ram a síntese do ligando benzo-tetrafosfa-15-coroa-
-4, com a estrutura indicada na fig. 3, de que obtive-
ram complexos catiónicos de Ni(II) com diversos
aniões.

Ph
P

Ph*".

XII
Fig. 3

Em geral, os ligandos macrocíclicos só com oxigé-
nio têm maior afinidade para catiões de elementos
representativos, ao passo que os que contêm azoto e
enxofre têm, em geral, maior afinidade para catiões
de metais de transição. Além disso, conduzindo
convenientemente a síntese, podem-se obter ligan-
dos com diferentes dimensões das suas cavidades, o
que lhes confere uma certa selectividade quanto aos
catiões que coordenam. Os valores indicados na Ta-
bela 1 para as constantes de estabilidade, expressas

Tabela I

Ligando	 Catião metálico

11	 K'
	

3,10

(2,6-diceto-I8-coroa -6)	 Na'
	

2,79

Ba t '
	

2,5

19-caranguejo-6

em pK, dos complexos formados com alguns ca-
tiões alcalinos e alcalino-terrosos por dois destes li-
gandos, com diferentes dimensões das suas cavida-
des, ilustram esta selectividade.

2.2. — LIGANDOS MACROBICÍCLICOS E MA-
CROTR ICÍCL ICOS

LEON e colab. [7] sintetizaram os primeiros ligandos
macrobicíclicos e macrotricíclicos, que designaram
criptandos, chamando criptatos aos respectivos
complexos, designações estas que traduzem um cer-
to humor negro por parte dos seus autores. A se-
guinte frase é elucidativa:
«Imagine a chemical tomb; a repository or resting
place for ions and small molecules; a sort of mole-
cular vault. What a fascinating idea! In 1969, Die-
trich, Lehn, and Sauvage at the Université Louis
Pasteur in Strasbourg, France, reported such a class
of compounds» [8].
Os primeiros compostos sintetizados foram os indi-
cados na fig. 4 a que chamaram criptandos, de crip-

ta. Estes ligandos macrobicíclicos formam com-
plexos estáveis, os criptatos, com catiões alca-

co N
 ^o^ \o^ ^ / \o^
 \

N. / °^N^°^O^
VV

^ V	 (_ O O	 ^O O

\	 /
XI II	 XIV

	
X V

Fig. 4

linos e alcalino-terrosos, na proporção I:1, fican-
do o catião metálico no centro da cavidade e coor-
denado tanto a átomos de oxigénio como de azoto
(fig. 5).

Fig. 5

Os criptandos tridimensionais rígidos formam com-
plexos muito mais estáveis do que os complexos
com ligandos macromonocíclicos tipo coroa, ao
mesmo tempo aumentando a selectividade para um
certo número de catiões [9].

CH,Br
2 Na +

K '

Na'

Ba I '

2,55

1,8

1,41

n,.lr„	 ?I 2!, / 10701
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i
Anos mais tarde, SARCESON [ 10] preparou complexos
idênticos, só com átomos de azoto como átomos
coordenadores, a que, no mesmo género de veia hu-
morística, chamou sepulcratos, de sepulcro. A fig.
6 mostra a estrutura de dois sepulcratos e a fig. 7
um esquema de síntese.
Le;u1 e colab. conseguiram, igualmente, sintetizar
ligandos macrotricíclicos, fundamentalmente de

dois tipos: cilíndrico e esferóide, como se indicam
na fig. 8.
Exemplos desses ligandos e de complexos, mono e
binucleares, sào indicados nas fig. 9, 10 e 11.
Como a fig. 11 mostra, o ligando XXIII não proto-
nado pode coordenar N1-1 ; se for biprotonado, po-
de coordenar H 20 e, sendo tetraprotonado, coorde-
nar C1 - .

sen 

Fig. 7
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2.3 — APLICAÇÕES

Este tipo de ligandos macrocíclicos e os respectivos
complexos têm encontrado um número crescente de
aplicações, de que se darão alguns exemplos.

2.3.1 — LIGANDOS LIVRES

Os ligandos livres têm sido utilizados em sínteses e
purificações, como:

1 — Purificação de nitrilos líquidos por comple-
xação com 18-coroa-6 e outros ligandos tipo
coroa, recristalização do sólido e subsequente
decomposição do complexo [11];

2 — Adição de cianeto de hidrogénio a uma liga-
ção dupla sem usar HCN [12];

3 — Protecção de grupos fenólicos na síntese de
flavonas [13];

4 — Esterificações selectivas [14];
5 — Preparação de arilfosfinas [15];
6 — Arilação e redução de sais de diazónio [15];
7 — Aumento de rendimento da síntese peptídica

segundo Merrifield [16];
8 — Preparação quantitativa de fluoretos de sul-

fonilo [17];
9 — Preparação de cianoformiatos [18];

10 — Hidroxilação de derivados bromados aromá-
ticos (substituição de Br por OH) [19];

11 — Hidrólise e descarboxilação directa de ésteres
malónicos a ésteres alquilicos [20];

12 — Hidrólise selectiva de ésteres [21];
13 — Síntese de alenos e derivados de ciclopropano

[ 22];
14 — Cisão oxidativa de a-halo, a-ceto e a-hidro-

xicarbonilos [23];
15 — Síntese de aldeídos a partir de derivados halo-

genados reactivos e cromato de potássio [24].

2.3.2 — COMPLEXOS

Citar-se-ão quatro das aplicações mais importantes:
1 — Transporte de catiões alcalinos e alcalino-

terrosos através de membranas hidrófobas
[25], com aplicação a eléctrodos selectivos de
iões de membrana líquida;

2 — Separação de catiões alcalinos e alcalino-
terrosos [26];

3 — Extracção de catiões para solventes orgânicos
[27];

4 - Enriquecimento em isótopos, por extracção
contínua em contracorrente [28], concentran-
do-se o isótopo mais pesado na fase aquosa
(6 Li e'Li, por exemplo).

Grande parte destas aplicações são consequência de
diferenças de estabilidade [29] dos complexos for-
mados por ligandos macrocíclicos deste tipo com
catiões alcalinos e alcalino-terrosos. A Tabela 2
mostra alguns valores típicos e a melhoria de selecti-
vidade que se consegue com criptandos.

Tabela 2

Ligando	 Catiào metálico	 Log k,,,, b .

Na'
	

0,8
K'
	

2,30
Ca 2 '
	

0,50
Sr2 '
	

2,72

VII	 Na'
	

0,70
K'
	

0,74
Ca2 '
Sr2 '
	

1,95

XIV	 Na'
K'
Ca 2 '
Sr2 +

XV	 Na'
K '

Ca 2 '
Sr2 '

5,3
3,9
6,9
7,3

3,0
5,3
4,4
8,0

3 — LIGANDOS SINTÉTICOS
HETEROCÍCLICOS AZOTADOS E
DERIVADOS

Estes ligandos contêm, principalmente, átomos de
azoto como átomos coordenadores, embora pos-
sam, também, conter outros átomos coordenado-
res, como oxigénio, enxofre, fósforo e outros. Nem
sempre é fácil distinguir estes ligandos dos do tipo
de derivados de poliéter, o que não deve constituir
surpresa, dada a arbitrariedade da classificação fei-
ta. Talvez um critério a adoptar para a distinção se-
ja o processo de síntese, pois os ligandos macrocícli-
cos que se irão referir a seguir correspondem a uma
condensação de base de Schiff, quer directa quer in-
directa.
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3.1. — SÍNTESE

Estes ligandos macrocíclicos sintetizam-se, em ge-
ral, por um de dois processos, que se designarão
síntese directa e síntese assistida.

3.1.1. — SÍNTESE DIRECTA

A síntese directa implica o isolamento do ligando
orgânico macrocíclico que, depois, pode ser usado
para a obtenção de complexos metálicos. A purifi-
cação e caracterização de um ligando livre pode ser
mais fácil e mais perfeita do que a de um complexo
metálico mas esta vantagem é, quase sempre, con-
trabalançada por rendimentos baixos. O pequeno
rendimento das sínteses directas de ligandos macro-
cíclicos pode ser atribuído á competição com reac-
ções de polimerização, embora este inconveniente
seja minimizado se se efectuar a síntese em soluções
muito diluídas. Alguns exemplos de sínteses direc-
tas serão, posteriormente, citados.

3.1.2 — SÍNTESE ASSISTIDA

Na síntese assistida («template synthesis») a cicliza-
ção é efectuada em presença de catiões metálicos,
obtendo-se o complexo do ligando macrocíclico
com esses catiões. Consegue-se, assim, em muitos
casos, um aumento espectacular do rendimento da
ciclização, em consequência de efeitos devidos a ca-
tiões metálicos, colectivamente designados por
«efeitos de assistência coordenativa».
Se o efeito director do catião metálico for um con-
trole do mecanismo da reacção, influenciândo os
processos elementares, diz-se que se trata de um
efeito cinético. No entanto, se o catião metálico
deslocar equilíbrios existentes no sentido de favore-
cer a formação de complexos com ligandos macro-
cíclicos, aumentando o rendimento nestes ligandos,
diz-se que se trata de um efeito termodinâmico.

Nalguns casos, é possível remover o catião metálico
do complexo, usando um reagente apropriado, e
obter o ligando livre; noutros casos, o ligando livre
é instável e só se consegue obtê-lo sob a forma de
complexo.
Por vezes, à custa de reacções de oxidação-redução
de um complexo com um ligando macrocíclico, é
possível obter derivados cíclicos que diferem dos

^' \\ xxv/v/X

primitivos no grau de insaturação do ligando ma-
crocíclico e sucede, até, que o novo macrociclo po-
de ser isolado no estado livre, por ser estável, muito
embora isso não se consiga com o ligando macrocí-
clico inicial.
Exemplos destes casos de síntese assistida serão,
igualmente, citados.

3.2 — MACROCICLOS TIPO CURTIS

A primeira série de ligandos macrocíclicos novos a
ser descoberta e, talvez por isso, os que têm sido
mais bem estudados são os tetrazadienos de Curtis.
CURTIS [30] observou que, dissolvendo perclorato de
tris-(etilenodiamina)níquel(II) em acetona anidra, a
cor da solução mudava de azul violáceo para ama-
relo; o produto isolado era uma mistura do comple-
xo de níquel com trans-dieno e cis-dieno (fig. 12)
existindo o isómero trans nas formas meso e racé-
mica.

II	 f ^H

Fig. 12

Para a ciclização propôs-se um mecanismo que en-
volve condensação de Schiff e condensação aldólica
[31], mecanismo que se apoia no isolamento de es-
pécies intermediárias, como as indicadas na fig. 13.

NH	
II

C NH2

XXvm
Fig. 13

O tamanho do anel macrocíclico pode ser variado
por modificação da diamina primária ou do com-
posto carbonílico alifático. Além disso, o grau de
insaturação do ciclo também pode ser modificado
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quer por alteração dos reagentes quer oxidando ou
reduzindo o ligando inicialmente obtido [31], como
se esquematiza na fig. 14.
O ligando macrocíclico livre é, também, o principal
produto da reacção entre acetona e 1,2-diaminoeta-
no em presença de percloratos de ferro(I1) ou de
magnésio, na ausência de água [32]. No entanto,
nesta síntese directa obtém-se, só, o isómero trans

ao passo que, na síntese assistida, obtém-se mistura
de complexos dos isómeros cis e trans.

O ligando livre pode, igualmente, ser obtido por
tratamento do complexo de Ni(II) com anião ciane-
to, que remove o catião sob a forma de [Ni(CN)4 ] 2 •

A partir do ligando livre, muitos outros complexos
de catiões metálicos, geralmente de transição, fo-
ram preparados e estudados.

3.3. — MACROCICLOS DERIVADOS DE
O-AMINOBENZALDEÍDO

O o-aminobenzaldeído tem um grupo amina primá-
ria e um grupo carbonílico em posição ideal para
uma condensação de Schiff intramolecular.
Na ausência de catião metálico a condensação intra-
molecular dá origem a uma variedade de produtos,
com predomínio do trímero e do tetrâmero (fig.
15).

Cis TRANS

Tetreno

14

H	 1	 11
N

C
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	C
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Fig. 16
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LIGANDOS MACROCICLICOS SINTÉTICOS

Em presença de catiões metálicos, obtêm-se com-
plexos de um de dois ligandos macrocíclicos, XXX
e XXXI, conforme o catião (fig. 16).
Assim, por exemplo, com cobre(II), obtém-se só o
ligando tetradentado [33]; com catião vanadilo, só
o tridentado [34]; com cobalto(II), mistura do tri e
do tetradentado [35].
Desta forma, a condensação intramolecular do o-
aminobenzaldeído constitui um exemplo quase úni-
co da estéreo-selectividade de catiões metálicos em
sínteses assistidas, pois as sínteses só diferem nos
catiões utilizados.
Além dos complexos citados, muitos outros têm si-
do preparados e estudados. O ligando tetradentado
tem uma configuração plana em torno do catião
metálico, dando, para o complexo, uma geometria
quadrada ou tetragonal, conforme a capacidade
coordenadora dos aniões presentes.
A cavidade'do ligando tridentado é demasiadamen-
te pequena para acomodar mesmo um catião metá-
lico de transição; assim, ocupa uma face de um oc-
taedro, sendo os outros três vértices ocupados ou
por ligandos unidentados ou por uma segunda mo-
lécula do ligando tridentado, formando-se, neste
caso, um complexo tipo «sandwich» [36].
Com excepção das porfirinas e das ftalocianinas,
complexos com o ligando tetradentado são os com-
plexos melhor caracterizados e melhor estudados de
um ligando macrocíclico de dezasseis lados.

3.4. CICLAMA E ANÁLOGOS

A preparação da ciclama, XXXII (fig. 17) é um
exemplo típico da vantagem que a síntese assistida
tem, alguns casos, sobre a síntese directa de um li-
gando macrocíclico.

Fig. 17

Síntese directas publicadas em 1961 [37] e 1965 [38]
eram morosas, conduziam a misturas de que era ex-
tremamente trabalhoso obter macrociclo puro e o
seu rendimento era baixo. Por síntese assistida com
níquel(II), como se esquematiza na fig'. 18, e remo-
ção do catião metálico com anião cianeto, obteve-se
o ligando livre com elevada pureza e um rendimento
excelente [39].
A partir de soluções etanólicas do macrociclo livre e
de sais de catiões metálicos, facilmente se obtém
uma grande variedade de complexos [38].
Dado que a ciclama é um macrociclo totalmente sa-
turado, pode coordenar-se de dois modos diferen-
tes, quer com todos os seus átomos dadores num
mesmo plano quer numa forma dobrada. Resul-
tam, daí, isómeros geométricos em complexos hexa-
cordenados com ciclama e dois ligandos unidenta-
dos. Embora para esses isómeros se usem as desig-
nações cis e trans [38], elas não caracterizam bem os
complexos, pois outros isómeros podem provir de
diferentes configurações de átomos de azoto assi-
metricamente coordenados.
O principal estímulo para a síntese de complexos
consistiu no estudo da cinética e mecanismo de
reacções de substituição em complexos octaédricos
de aminas, pois a ciclama é, quimicamente, muito
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Fig. 18

estudos anteriores Na síntese assistida, admite-se que o catião metálico
exerce um papel análogo ao do protão; coordenan-
do-se ao carbonilo, activa-o para ataque nucleófilo,
ao mesmo tempo que diminui a capacidade da ami-
na primária para reagentes nucleófilos.
Como o oxigénio do grupo carbonilo é um dador
bastante fraco para muitos catiões metálicos e pode
ser facilmente deslocado da esfera de coordenação
por moléculas de solvente, a incorporação de outros
átomos dadores no componente carbonílico auxilia
a complexação e, por isso, activa o grupo carbonilo
para ataque nucleófilo. As 2,6-dicarbonilpiridi-
nas estão precisamente nestas condições, pois con-
têm, entre os dois grupos carbonilo, um átomo
coordenador, o átomo de azoto heterocíclico, para
auxiliar à complexação..

semelhante a
[40] .
A ciclana, XXXIII (fig. 17), o macrociclo de doze
lados análogos à ciclama, é demasiadamente peque-
no para encerrar catiões metálicos de transição e,
por isso, só se conhecem complexos do tipo cis[41].
Ligandos análogos com treze, quinze e dezasseis la-
dos foram, também, posteriormente sintetizados.
Esta série de ligandos permitiu estudar a relação en-
tre as dimensões da cavidade do macrociclo [42], os
comprimentos das ligações metal-átomo coordena-
dor e o valor do parâmetro Dq do campo do ligan-
do. Concluiu-se que há um tamanho ideal de cavi-
dade do macrociclo para cada catião metálico e que
tamanhos um pouco menores originavam ligações
metal-átomo coordenador anormalmente fortes e
valores muito elevados de Dq. Muito recentemente,
KADEN e colab. [43] retomaram estes estudos nos as-
pectos cinético e termodinâmico.

3.5 — LIGANDOS DERIVADOS DE 2, 6-DICAR-
BONILPIRIDINAS

A condensação entre compostos carbonílicos e ami-
nas primárias tem exercido um papel fundamental
na síntese de ligandos macrocíclicos novos. Na sín-
tese directa, por condensação do tipo base de
Schiff, usa-se, em geral, um pouco de ácido como
catalisador [44]. Se o átomo de azoto da amina pri-
mária for protonado, não pode atacar o átomo de
carbono do grupo carbonilo, mas a protonação do
grupo carbonilo realça a sua reactividade para
reagentes nucleófilos. Para cada reacção de conden-
sação haverá, portanto, uma acidez óptima para a
qual a velocidade de reacção é máxima. O mecanis-
mo proposto está esboçado na fig. 19 [44].

NH

,C `O H + H2 N — R 	jC^
OH

J \ 	..
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H
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Fig. 20

BuscH e colab. [45] foram os primeiros a utilizar es-
tes princípios; por síntese assistida de 2,6-diacetilpi-
ridina com 1,7-diamina-4-aza-heptano obtiveram
uma série de complexos do correspondente ligando
macrocíclico tetradentado, XXXIV (fig. 20), do ti-
po N4, tendo obtido, por exemplo, complexos com
Fe(III), Ni(II) e Mn(II). Nos complexos, estes qua-
tro átomos de azoto formam um quadrilátero em-
penado em torno do ião metálico, originando-se
complexos tetra, penta ou hexacoordenados com li-
gandos unidentados convenientes.

,C = N— R

—H+ H	 -H20
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Por hidrogenação e desidrogenação controladas do
complexo macrocíclico de níquel(II), foi possível
variar o número de ligações duplas e, no caso do li-
gando saturado, obter o macrociclo livre. Além dis-
so, foi possível isolar dois dos isómeros configura-
cionais do macrociclo saturado, XXXVII (fig. 20).
Variando o comprimento da cadeia da diamina pri-
mária e incorporando-lhe outros heteroátomos, co-
mo O, S e P, obtiveram-se bastantes outros ligan-
dos macrocíclicos tetra, penta e hexadentados.
Estes ligandos, juntamente com outros uni e biden-
tados, deram, por sua vez, origem a um elevado nú-
mero de complexos de catiões metálicos com geo-
metrias correspondentes a números de coordenação
pouco habituais: pentagonal plana, bipirâmide pen-
tagonal e hexagonal, etc.
Alguns casos típicos serão citados. NAPPIER e MEEK

[46] foram os primeiros a descrever um ligando ma-
crocíclico com um átomo de fósforo como átomo
coordenador, XXXVIII (fig. 21), tendo obtido o
correspondente complexo de níquel(II). Cerca de

H 3 C o GH 3

xxxvlu
Fig. 21

três anos mais tarde obtiveram-se os primeiros li-
gandos macrocíclicos com dois átomos de fósforo
como átomos coordenadores [47], segundo o esque-
ma da fig. 22.

A condensação com diaminas primárias na propor-
ção 1:1, originando um macrociclo, só é possível
para um comprimento razoável da cadeia da diami-
na. Para diaminas de cadeia curta, como o-fenile-
nodiamina e 1,2-etanodiamina, a formação de ma,
crociclo exigiria a proporção 2:2. STOTZ e STOUFER [48]
descreveram a síntese directa de um ligando macro-
cíclico de 18 lados por reacção entre 2,6-diacetilpiri-
dina e o-fenilenodiamina bem como a sua síntese
assistida por cobre(II). Há pouco mais de um ano,
conseguiu-se a síntese assistida de um outro ligando
macrocíclico de 18 lados [49] a partir de 2,6-diace-
tilpiridina e 1,2-etanodiamina na proporção 2:2.
Um tanto surpreendentemente, a síntese só se con-
seguiu com catiões alcalino-terrosos e chumbo(II),
tendo-se obtido os melhores rendimentos com bá-
rio(II). Os complexos obtidos são octacoordenados,
como mostra a estrutura de Raios X do complexo
com SrC1 2 (fig. 23), mas falharam todas as tentati-
vas para obter o ligando livre por remoção do catião
coordenado.

XL
Fig. 23
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Conseguiu-se, igualmente, sintetizar o ligando ma-
crocíclico de 18 lados proveniente de 2,6-diformilpi-
ridina e o-fenilenodiamina, na proporção 2:2, por
síntese assistida também com catiões alcalino-terro-
sos e chumbo(II) mas, dos complexos, não se conse-
guiu obter o ligando livre [50]. 0 complexo de bário
contém dois ligandos macrocíclicos por catião, pelo
menos quando o anião é o perclorato, com os dois
anéis em configuração alternada. Este é, possivel-
mente, o primeiro composto tipo sandwich que se
obteve com um catião alcalino-terroso.

cleares com níquel(11) e cobre(II) [51], e o do ligan-
do XLIII (fig. 24), que forma um complexo binu-
clear de níquel(11).
Ligandos que satisfaçam à segunda hipótese sào
pouco numerosos. O macrociclo dibenzo-24-coroa-8,
XLV (fig. 25), pode assumir uma configuração pla-
na, acomodando dois iões potássio [52]. Cada um
destes iões está coordenado a cinco dos átomos de
oxigénio, atingindo o número de coordenação oito
com dois iões tiocianato em ponte e uma molécula
de benzeno.

4 — COMPLEXOS POLINUCLEARES DE
LIGANDOS MACROCÍCLICOS

A obtenção de complexos polinucleares de ligandos
macrocíclicos depende, fundamentalmente, da es-
trutura do ligando. Podem, assim, considerar-se
duas hipóteses:

P) O ligando macrocíclico contém duas ou mais
cavidades, cada uma das quais pode acomodar
um catião;

2^) O ligando tem uma cavidade com dimensões
tais que pode acomodar dois ou mais catiões.

Na primeira hipótese, trata-se, geralmente, de ligan-
dos macropoliciclicos, como os ligandos macrotricí-
clicos cilíndricos de Lehn, já citados. Um outro
exemplo, distinto destes, é o ligando XLI, represen-
tado na fig. 24, que forma complexos neutros binu-

xI ✓

Fig. 25

O ligando XLIV (fig. 24) forma complexos binuclea-
res com uma variedade de catiões metálicos da 1 sé-
rie de transição. O complexo binuclear do cobre(II)
tem os seis átomos coordenadores praticamente
num mesmo plano e os dois iões cobre(II), em lados
opostos desse plano, estão coordenados segundo
uma geometria do tipo pirâmide quadrangular, áto-
mos de oxigénio fenólico formando pontes entre es-
ses dois iões, com um ião cloreto coordenado em po-
sição axial.
Muito recentemente [53] descobriu-se que a conden-
sação de 2,6-diacetilpiridina com 3,6-dioxaoctano-
1,8-diamina, na proporção 2:2, em presença de
Pb(NCS) 2 , originava o correspondente complexo
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LIGANDOS MACROCÍCLICOS SINTÉTICOS

binuclear do macrociclo com 30 lados, XLVI (fig.
26). Reduzindo este complexo com Na[BH 4 ],
obteve-se o ligando livre XLVII completamente sa-
turado [54], a partir do qual se conseguiu preparar
alguns outros complexos binucleares.

( C H2)

2

(CH z ) z

	\O	
O.1

(C H 2 )2  ^ M.,„, (CHz ) z

	I 	 1, 	I

XLVII

Fig. 26

Conforme se referiu no início, a vastidão do assun-
to impôs a selecção de alguns tópicos e, mesmo as-
sim, não foram tratados com a profundidade que
mereciam. Espera-se, no entanto, que tenha sido
possível transmitir uma panorâmica geral sobre li-
gandos macrocíclicos de síntese e que se tenha des-
pertado algum interesse pela investigação neste
campo da Química, tão vasto mas tão atraente.

Recebido 20. Junho. 1979

ABSTRACT

The main types of synthetic macrocyclic ligands are reviewed,
particularly with respect to the methods of synthesis and their
applications, as well as some recent developments in this field.
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In the course of an investigation of the equation of
state of binary mixtures of the condensed inert ga,
ses, that will be described elsewere, we measured the
melting pressure of krypton at three temperatures.
The apparatus used is similar to the one employed
by STRFETT and STAVEI FY [1]  in their determination of
the equation of state of liquefied inert gases and ni-
trogen. With this apparus, the melting pressure can
be easily measured in the way described by NUNES DA

PONTE and STAVELEY[2] by what is essentially the bloc-
ked capillary method. Pressures were measured
with a RUSKA dead weight gauge, accurate to 1

part in 104 , and temperatures with a platinum resis-
tance thermometer on the IPTS-68. The accuracy of
our results depends on the slope of the p-V isotherm
of the liquid near the melting pressure and is estima-
ted to be ± 0.5 MPa.

Table I

Melting pressures of krypton: p,,,,representsthe values

obtained in this work and p,., values calculated from the

equation of ref. [3]

THE MELTING CURVE
OF KRYPTON

T
	

P,q

K
	

M Pa
	

M Pa

134.32 64.5 64.77

142.68 95.8 95.74

147.08 112.5 112.54

J. C. G. CALADO
M. NUNES da PONTE
Centro de Química Estrutural, Complexo

Av. Rovisco Pais

1000 Lisboa — Portugal

In Table I we present our results for the melting
pressure of krypton together with the values calcu-
lated from an equation derived by MICHELS and PRINS

[3] and corrected to the IPTS-68. This equation fits
their own experimental results to better than 0.02
MPa, and the agreement with our values is well wi-
thin experimental error. More recently, CRAWFORD

and DANIELS [4] have perfomed an accurate determi-
nation on the melting curve of krypton up to 800
MPa; their two lower points are plotted, together
with our values and the equation of M ICHELS  and
PRINS, in figure 1.

The pressures reported by MICHELS and PRINS are
slightly higher than those of CRAWFORD and DANIELS,

the two sets differing from 0.1 to 0.8 MPa.
Althought the accuracy of our results is not enough
to decide between those two sets of data, our mel-
ting pressures are certainly very close to those re-

Ro., Pnrt Ouím 21 _ 50 (1979)
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Fig. 1 — Melting curve of krypton: e, this work;

+, ref [4]; – equation of ref [3].

ported by MICHFI S and PRINs. It is worthwhile to note
that the melting pressures reported by one of us [2]

for methane were slightly higher than those of
CHEND. D.ANIFI S and CRAWFORD [5] for the same subs-
tance.

We also obtained the molar volumes of liquid
krypton at the melting curve. The values were 32.90
cm 3 moi -1 at 134.32 K, 32.38 cm 3 moi -1 at 142.68 K
and 32.17 cm 3 moi -1 at 147.08 K.
Received 10. July. 1979
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