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INTRODUCAO

A descoberta da atividade
antitumoral da cisplatinalll, hoje
utiizada principalmente para o
tratamento de cancer de testiculol?),
é considerada um dos marcos na
utiizacdo de metalo-farmacos no
tratamento de doencas. A sintese
da sulfadiazina de prata em 1968
3] por sua vez impulsionou a busca
DOor novos complexos contendo
orata com atividade antibacteriana
sobre bactérias Gram-positivas e
Gram-negativas.

Ainda, o desenvolvimento de
mecanismos de resisténcia
bacteriana a antibiéticos!* tem
levado a busca por estrategias
capazes de reverter esse cenario e
tornar tais antibidticos aptos a
aplicacoes clinicas, dentre as quais
se encontra a coordenacao de
antibioticos a ions metalicos.
Grupos de pesquisa voltados para a
area relatam a obtencdo de
complexos metalicos com maior
atividade antibacteriana e
melhores propriedades
terapéuticas quando comparados
aos antibiéticos livres.l®]

Assim, este trabalho tem por
objetivos a sintese e caracterizacao
de novos complexos metalicos de
Ag(l) e de Pt(ll) com cefaclor
(CsH.4CIN,O,S,CEF), um
antibiotico da classe dos beta-
lactamicos.

CONCLUSOES

Um novo complexo de Pt(ll)
com cefaclor fol  obtido,
apresentando proporcao 1:1
metal/ligante. Os resultados da
andlise elementar e da analise
termica sugerem a COMPOSICao
PtC,:H,,CIN;O,S:2H,0. As analises
espectroscopicas indicam a
coordenacao do ligante ao centro
metalico através dos atomos de
nitrogénio dos grupos amina e
amida. A coordenacao quadrado
planar da platina € completada por
duas moléculas de agua.

Um novo complexo de Ag(l)
com cefaclor fol obtido. Dados
espectroscopicos, em especial a
espectrosocpia de absorcao na
regiao do infravermelho, sugerem a
coordenacao; entretanto o complexo
formado se mostrou instavel frente
as condicoes experimentais
utiizadas. A Instabilidade do
composto formado Impossibilitou
sua completa caracterizacao.
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SINTESE DO Pt(11)-CEF

KOH
(2,7 x 10*mol) Ko[PtCl,] 2d b Precipitacdo com etanol
! 15 min (1,4 x 10 mol e x s
CEF ) (1 N ) | Filtracao a vacuo

(2,7 x 104 mol)
+

4,0 mL H,O

Agitacao magnética
2,0 mL H,O

Temperatura ambiente Secagem sob P,0,,

Calc. para PtC,:H,,CIN,0,S-2H,0 (%): C, 30,2; H, 2,70; N, 7,04. Exp. (%): C, 29,8; H, 2,76; N, 6,80

RESULTADOS E DISCUSSAO Pt-CEF

v Analise termogravimétrica

Lavagem com etanol

SINTESE DO Ag(l)-CEF

KOH
(2,7 x 10*mol) | AgNO, Filtracdo & vacuo
* 30 min (3,0x10*mol) 1 | 30 min Lavagem com H.,0

CEF ———> +

] Secagem sob P,O
(2,7 x 10 mol) 1,0 mL H,O Agitacdo magnética ° N

+ | (Abrigo de luz)
Temperatura ambiente
12,0 mL H,0

RESULTADOS E DISCUSSAO Ag-CEF

v’ Espectroscopia absorcao na regiao do infravermelho

/ Voesz mam LN-H) 3035 cmt’ \\

= -1
xFﬁnﬁlel::H_H:l 3333 cm B "|.J|!.-Ian:“13rn{:{::_{:}} 1FFF crm
1JN||E’EI::=51:H':M_H} 31?? Gl"l"l_1

WA T

_ i A{'_'.:JH_EEF (=2 h)
e o | 5 Vi o WS

i I 1L CH ! K

"'-.-‘-l\__ - f._xﬁ""’__ | (' ..-'l.- I', I.
P T || '-___‘_. _‘___.-l" '|_'-'-'_|
o \\ - Meatiz s IN-H) 3059 crm’ \/

1"':-h HZ a=ssim

Aag-CEF (4 mim)

(MN-H) 3237 cm™’

T T

110
100 o e l Perda de 5,90 % A perda experimental de
T SR 5,90% em massa € referente
s 90__ a agua de hidratacdo do
é 80 complexo e a perda
= I experimental de 62,70% &
"E’ 70__ Perda de 62.70 % atribuida ao material organico.
8, 60 - i Eripreen O residuo final formado de
2 - 31,40% é devido a formacao
8 07 de Pt°.
£ 40- Os  valores  calculados
131,40 % v experimentalmente para a
30'_ composicado  proposta de
20 - PtC,:H,,CIN;0,S-2H.0,
0 " 200 400  e00 800 1000  1200| >3O respectivamente
Temperatura (°C) 6,03 %, 61,28 % e 32,68 %.

Termogravimetria do complexo Pt-CEF
v' Espectroscopia vibracional de absorcao na regiao do infravermelho

\ veirmoNKH2 (NiH) 3032,3 eam™ !
. vassim-NKH=2 (N-H) 3219,2 cm™ 1!

vamida (N-H) 3334.8 cm™— !

8,\5”_.2 (H——N-—H); 1505,7 cmé“'
va_Dactam (C=0)1779,6 cm7 |
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Espectroscopia vibracional de absorcéaop na regiao do infravermelho do CEF e do complexo Pt-CEF
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Ao se comparar os espectros do complexo de platina(ll) com os do ligante livre, percebe-se a
auséncia dos sinais em 3335 cm?! e 3032 cm? no espectro do complexo metalico, os quais
correspondem, respectivamente, ao estiramento da ligacao N-H da amida secundaria v_.,4,(N-H) e ao
estiramento simetrico das ligacoes N-H da amina primaria v sim NH 2 (N-H) no espectro do ligante
livre. A auséncia desses sinais € indicio de coordenacdo do ligante ao metal via 0s nitrogénios dos
grupos amina e amida. Outro indicio que condiz com a proposicdo de coordenacao pelos
nitrogénios é a auséncia do sinal em 1506 cm no espectro do complexo, o qual esta presente no
espectro do ligante e representa a deformacdo angular H-N-H da amina primaria &(H-N-H).
Percebe-se que o sinal que aparece como um ombro em 3219 cm presente no espectro do ligante,
referente ao estiramento assimétrico da ligacdo N-H da amina primaria vy,,assim(N-H), permanece
no espectro do complexo de platina(ll). O sinal em 1778 cm?! apresentado pelo ligante e
atribuido ao estiramento da carbonila da lactama conjugada ao anel heterociclico, Vg 5am(C=0),
sofre um deslocamento em relacdo a sua posicao original para 1768 cm no complexo de platina(ll).
Esse deslocamento indica que o anel B-lactamico pode estar interagindo com o ion metalico. Ainda, o
sinal referente ao estiramento da carbonila proveniente da amida, presente no ligante em 1699
cm! sofre deslocamento para 1675 cm™ no espectro do complexo formado. Esse deslocamento
reforca a proposicao de coordenacao do cefaclor a platina(ll) via nitrogénio da amida.
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v Ressonancia magnética nuclear no estado soélido 3C
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Espectro de ressonancia magnética nuclear no estado soélido de 13C (CPMAS) de CEF e Pt-CEF

Os sinais em 60,8 ppm, 57,9 ppm, 32,5 ppm, 29,5 ppm e 18,2 ppm referentes aos carbonos C-2, C-3,
C-6 e C-8 se apresentam no espectro de Pt-CEF na mesma regiao em gue se apresentavam no
espectro do ligante. Entretanto, € possivel observar uma alteracdo na forma do sinal na regiao de 60
ppm. Sugere-se que essa alteracao seja devido ao deslocamento do sinal em 110,4 ppm, referente
ao carbono C-11, para a regiao do sinal do carbono C-3, gerando um alargamento desses sinais
ainda maior do que o observado apenas devido a baixa resolucdo do espectro do complexo. O
carbono C-11 é aquele que esta ligado diretamente a amina primaria, seu deslocamento reforca a
sugestao de que a coordenacao do cefaclor a platina(ll) tenha ocorrido via o nitrogénio da amina.
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Espectroscopia vibracional na regiao do infravermelho do CEF e dos complexos Ag-CEF

Os espectros dos produtos formados com diferentes tempos de reacdo sao muito similares, o

gue evidencia que o produto formado por ambos € 0 mesmo.

A banda de estiramento simétrico da ligacdo N-H do grupamento amina em Vv,,,(N-H) 3035 cm se
deslocou, no composto Ag-CEF, para v,,,Sim(N-H) 3059 cm. Ainda, o ombro referente ao estiramento
assimétrico da ligacdo N-H do grupamento amina, em vy,,assim (N-H) na regido de 3177 cm™ no
ligante, foi deslocado para a regido de 3237 cml, o que sugere a interacdo entre o ion prata e o
nitrogénio da amina. A banda de estiramento da ligacdo N-H referente a amida, v_,4,(N-H) 3333
cm?t, ndo esta presente no complexo Ag(l)-CEF. A auséncia desta banda de estiramento sugere a
coordenacao do cefaclor a Ag(l) através do nitrogénio da amida. Outro fator que corrobora a
sugestao de coordenacao via nitrogénio do grupo amida € o deslocamento da banda de carbonila em
Ag(D-CEF a comprimentos de onda mais altos, na regido proxima a banda de deformacao
simétrica do carboxilato

v Ressonancia magnética nuclear no estado soélido 3C
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Ressonancia magnética nuclear de *H de Ag-CEF

Observa-se no espectro que os sinais de deslocamento tipicos do cefaclor ainda estéo
presentes. Entretanto, junto aos sinais padrfes do ligante, ha uma série de novos
sinais secundarios, de elevadas intensidades relativas, cuja presenca condiz com a
proposicao de que o complexo formado é instavel nas condicOes reacionais utilizadas e
produtos de sua decomposicao sao formados.
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