UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARA
CENTRO DE CIENCIAS
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM QUIMICA

LUCAS FONSECA BEZERRA

DIPIRIDOQUINOXALINOFENAZINA: SINTESE E ESTUDO DAS
PROPRIEDADES REDOX, FOTOQUIMICAS E CROMATICAS

FORTALEZA
2024



LUCAS FONSECA BEZERRA

DIPIRIDOQUINOXALINOFENAZINA: SINTESE E ESTUDO DAS PROPRIEDADES
REDOX, FOTOQUIMICAS E CROMATICAS

Tese apresentada ao Programa de Pos-
Graduacdo em Quimica da Universidade
Federal do Ceard, como requisito parcial a
obtengdo do titulo de doutor em Quimica. Area
de concentragdo: Quimica Inorganica.

Orientadora: Prof. Dr. Izaura Cirino Nogueira
Diogenes.

Coorientadora: Prof. Dr. Idalina Maria Moreira
de Carvalho

FORTALEZA
2024



Dados Internacionais de Catalogag@o na Publicagdo
Universidade Federal do Ceara
Sistema de Bibliotecas
Gerada automaticamente pelo modulo Catalog, mediante os dados fornecidos pelo(a) autor(a)

B469d Bezerra, Lucas Fonseca.

Dipiridoquinoxalinofenazina: Sintese e estudo das propriedades redox, fotoquimicas e
cromaticas / Lucas Fonseca Bezerra. — 2024.
154 £. : il. color.

Tese (doutorado) — Universidade Federal do Ceara, Centro de Ciéncias, Programa de Pos-
Graduagdo em Quimica, Fortaleza, 2024.

Orientacdo: Profa. Dra. Izaura Cirino Nogueira Didgenes.
Coorientacdo: Prof. Me. Idalina Maria Moreira de Carvalho.

1. azaacenos. 2. fenazina. 3. fotoquimica. 4. halocromismo. 5. metalocromismo. I. Titulo.
CDD 540




LUCAS FONSECA BEZERRA

DIPIRIDOQUINOXALINOFENAZINA: SINTESE E ESTUDO DAS PROPRIEDADES
REDOX, FOTOQUIMICAS E CROMATICAS

Tese apresentada ao Programa de Pos-
Graduagao em Quimica da
Universidade Federal do Ceara, como
requisito parcial a obtencao do titulo de
doutor em Quimica. Area de
concentragdo: Quimica Inorganica.

Aprovada em: 08/11/2024

BANCA EXAMINADORA

Prof. Dra. Izaura Cirino Nogueira Diogenes (Orientadora)
Universidade Federal do Ceara (UFC)

Prof. Dr. Dieric Dos Santos de Abreu
Universidade Federal do Ceara (UFC)

Prof. Dra. Idalina Maria Moreira de Carvalho
Universidade Federal do Ceara (UFC)

Prof. Dr. Fabio da Silva Miranda
Universidade Federal Fluminense (UFF)

Prof. Dra. Rose Maria Carlos
Universidade Federal de Sao Carlos (UFSCar)



AGRADECIMENTOS

A Deus pelo dom da vida e a possibilidade de contemplar um pouquinho desse
intrigante universo através da quimica, o que para mim ¢ a realizagdo de um sonho.

A Universidade Federal do Ceara, por ter sido a minha casa durante varios anos e
por ofertar educacgdo superior de exceléncia a milhares de jovens que almejam o sucesso através
da capacitagao profissional.

Ao Grupo de Bioinorganica, onde me desenvolvi enormemente como estudante e
pesquisador, e que ja completa 30 anos de existéncia produzindo pesquisas cientificas
relevantes em diversos temas e contribuindo com a formacgao profissional de varios mestres e
doutores que tem formado.

Ao CNPq pela bolsa de doutorado, fundamental para minha permanéncia no
Programa de Pds-graduagdao em Quimica da UFC e as demais agéncias de fomento CAPES e
FUNCAP, que muito contribuem para o financiamento das pesquisas desenvolvidas em nosso
grupo de pesquisa.

A professora Izaura Didgenes, que me recebeu ainda no final da graduagdo e me
orientou durante toda a longa jornada até aqui, por quem tenho muita admiracdo, tanto pelo
trabalho continuo, desenvolvido com exceléncia no ensino e na pesquisa, quanto, sobretudo,
pelo seu lado humano e ético.

A professora Idalina Moreira, coorientadora deste trabalho e que sempre me
inspirou com as discussdes na area de fotoquimica, que muito contribuiram para essa e outras
pesquisas que ja desenvolvi.

Ao professor Tércio Paulo que contribuiu com a execucdo dos calculos tedricos
utilizando o poder computacional do CENAPAD-UFC, ao qual também agradego; ao Dr.
Floréncio Gouveia Jr. que contribuiu com a aquisi¢do dos dados de espectrometria de massa.
Ambas as contribuicdes indispensaveis a este estudo; ao aluno Mério Sanches, que na reta final
dessa pesquisa me auxiliou na execugdo dos experimentos de geracao fotoquimica de oxigénio
singleto.

Ao CENAUREMN, onde adquiri experiéncia na conduc¢do de experimentos de
Ressonancia Magnética Nuclear e obtive os dados desta tese.

Aos colegas Monilson Pinheiro e Gabriel Alencar que em diversos momentos
contribuiram indiretamente para esta tese, € pelos bons momentos dentro e fora da UFC. E, por
fim, aos demais colegas do Grupo de Bioinorganica pela continua troca mutua e pelas

celebracdes de resultados que nos envolvem em um ambiente de cooperacao e fraternidade.



RESUMO

Os azaacenos constituem uma classe de compostos que tém despertado grande interesse
cientifico, principalmente devido a sua aplicabilidade como semicondutores organicos no
desenvolvimento de dispositivos eletronicos, além de propriedades notaveis, como processos
redox reversiveis, solvatocromismo, metalocromismo ¢ halocromismo. Este trabalho descreve
a sintese de um novo membro dessa classe, composto dipiridoquinoxalinofenazina (dpqpz),
produzido por uma reacdo de condensacao entre 1,10-fenantrolina-5,6-diona e 2,3-
diaminofenazina. O material foi purificado e caracterizado através de vérias técnicas de analise
instrumental. Estudos subsequentes visaram elucidar os aspectos quimicos e fisico-quimicos do
composto dpgpz. Observou-se que o dpgpz sofre uma redugdo de dois elétrons com aceitagdo
simultanea de dois protons em um potencial de -0,17 V, resultando na formacao da espécie
protonada (dhdpqpz). Esta reducao foi monitorada por espectroeletroquimica e por via quimica
usando agentes redox brandos. Em potenciais mais redutores ou na presenca de agentes
quimicos fortemente redutores, a espécie radicalar [dhdpqze]- foi gerada. Esta espécie
apresentou bandas de absorcdo na regido do infravermelho préximo (méximos em 794 e 8§94
nm), as quais foram investigadas por TD-DFT para suportar as atribuigdes. O aspecto
fotoquimico foi avaliado, demonstrando a reacao de redu¢do induzida por luz em meio etanolico
e sua reversibilidade por reoxidacdo ao composto original pelo oxigénio atmosférico,
destacando o potencial do sistema para fotoarmazenamento de energia. O estudo fotoquimico
revelou que somente sua forma reduzida (dhdpqpz) apresenta fluorescéncia (®r variando de
0,02 a 0,31 a depender do solvente). Isso constitui uma propriedade ttil para aplicagdo do
composto como sensor redox fluorescente. A auséncia de fluorescéncia para odpqpz foi
atribuida a um forte cruzamento intersistema no estado excitado que leva a formacao do estado
tripleto e consequente produgdo de oxigénio singleto em meios apréticos. Outros aspectos
explorados no trabalho foram o halocromismo e o metalocromismo. O primeiro demonstrou
que o composto dpqpz e sua forma reduzida tem sua coloracao alterada significativamente em
concentracdes de 4cido superior a 1,7 mol L! em decorréncia da protonacdo de seus nitrogénios
sp?. O segundo estudo indicou que suas bandas de absor¢do nas regides do UV-Vis também sdo
sensiveis a presenga de metais. Mais destacadamente para a espécie reduzida (dhpqpz), que
produziu alteragdes visuais de cor com varios metais e uma delas sendo especifica para a prata,

o que faz dele um potencial sensor colorimétrico para esse metal.

Palavras-chave: azaacenos; fenazina; fotoquimica; halocromismo; metalocromismo.



ABSTRACT

Azaacenes constitute a class of compounds that have attracted considerable scientific interest,
mainly due to their applicability as organic semiconductors in the development of electronic
devices, as well as to their remarkable properties, such as reversible redox processes,
solvatochromism, metallochromism, and halochromism. This work describes the synthesis of a
new member of this class, the dipyridoquinoxalinophenazine compound (dpqpz), obtained
through a condensation reaction between 1,10-phenanthroline-5,6-dione and 2,3-
diaminophenazine. The material was purified and characterized using several instrumental
analytical techniques. Subsequent studies aimed to elucidate the chemical and physicochemical
aspects of the dpqpz compound. It was observed that dpqpz undergoes a two-electron reduction
with simultaneous acceptance of two protons at a potential of —0.17 V, resulting in the
formation of the protonated species (dhdpqpz). This reduction was monitored by
spectroelectrochemistry and by chemical methods using mild redox agents. At more reducing
potentials or in the presence of stronger reducing agents, the radical species [dhdpqze]~ was
generated. This species exhibited absorption bands in the near-infrared region (maxima at 794
and 894 nm), which were investigated by TD-DFT calculations to support the assignments. The
photochemical aspect was evaluated, demonstrating a light-induced reduction reaction in
ethanolic medium and its reversibility by reoxidation to the original compound by atmospheric
oxygen, highlighting the potential of this system for energy photo-storage. The photochemical
study revealed that only its reduced form (dhdpqpz) exhibits fluorescence (®rranging from 0.02
to 0.31 depending on the solvent). This constitutes a useful property for the application of the
compound as a fluorescent redox sensor. The absence of fluorescence for odpqpz was attributed
to strong intersystem crossing in the excited state, leading to the formation of the triplet state
and consequent generation of singlet oxygen in aprotic media. Other aspects explored in this
work were halochromism and metallochromism. The former demonstrated that dpgpz and its
reduced form undergo significant color changes at acid concentrations higher than 1.7 mol L™
as a result of protonation of their sp? nitrogen atoms. The latter study indicated that their
absorption bands in the UV—Vis regions are also sensitive to the presence of metals. Most
notably, the reduced species (dhpqpz) showed visible color changes with several metals, one of

which was specific to silver, making it a potential colorimetric sensor for this metal.

Keywords: azaacenes; phenazine; photochemistry; halochromism; metallochromism.
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1. INTRODUCAO

1.1 Desenvolvimento da eletronica e o surgimento de semicondutores organicos

A eletronica moderna, presente em dispositivos como computadores, celulares e
muitos outros aparelhos, foi moldada por inovagdes e avangos que remontam ao final do século
XIX. Esses dispositivos que dominam nosso cotidiano sdo resultados de mais de um século de
evolugdo tecnolodgica, desde os primeiros tubos de raios catddicos até os semicondutores
organicos contemporaneos.!> Nos primoérdios das telecomunica¢des, um primeiro grande
avanco foi dado com a introducdo do triodo a vacuo que era, essencialmente, um dispositivo
que controlava a passagem de grande quantidade de corrente elétrica a partir de uma pequena
alteracdo de voltagem. Esse mecanismo, na pratica, serviu para a amplificagdo de sinais
elétricos e foi fundamental porque, pela primeira vez, sinais fracos, como os das transmissdes
de radio, podiam ser amplificados a um nivel que permitisse uma comunicacao clara e de longa
distancia. O triodo a vacuo, entretanto, era fragil, gerava muito calor, consumia uma quantidade
significativa de energia e era desafiador para miniaturizar.> Assim, a busca por alternativas mais
eficientes comegou. O salto verdadeiro em inovagdo veio com o advento dos transistores nas
décadas de 1940 e 1950 e, mais tarde, com o desenvolvimento do transistor MOSFET (sigla em
inglés para Metal Oxide Semiconductor Field Effect Transistor), um artefato que contém silicio
e se tornou fundamental para a evolucdo da eletronica moderna devido seu baixo consumo de
energia e tamanho reduzido.”™*

Enquanto o silicio dominava a arena dos semicondutores utilizados nesses
dispositivos, outros materiais comecgaram a surgir oferecendo propriedades distintas. Pode-se
dizer que uma revolugdo silenciosa estava se formando com a descoberta e o desenvolvimento
dos semicondutores organicos.™® Esses materiais foram identificados pela primeira vez na
década de 1940, mas s6 comegaram a ganhar destaque algumas décadas depois.”? Os
semicondutores organicos desempenharam um papel vital na evolucao dos dispositivos atuais.
Eles oferecem uma flexibilidade e uma capacidade de integracdo que os semicondutores
tradicionais ndo conseguem igualar. Os semicondutores organicos permitem a construgdo de
OFETs (sigla em inglés para Organic Field Effect Transistor) que podem ser fabricados em
substratos maleédveis, como plasticos, abrindo caminho para a producdo de dispositivos
eletronicos flexiveis. Além disso, o processo de fabricagdo dos OFETs pode envolver técnicas

de baixo custo, como a impressao por jato de tinta ou por serigrafia, o que torna a produgao em
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larga escala mais acessivel em comparacdo com os métodos tradicionais usados para
transistores de silicio.”

Os semicondutores organicos sao predominantemente constituidos de moléculas ou
polimeros que contém uma estrutura de carbono com ligagdes duplas e simples alternadas
(conjugacdo m). Essas ligagdes conjugadas sdo cruciais porque permitem a deslocalizagdo de
elétrons ao longo da cadeia molecular.” Por outro lado, para que a comunicacdo eletronica
ocorra entre diferentes moléculas caracterizando, assim, a conducao eletronica no material, é
necessaria uma sobreposi¢ao entre os orbitais de fronteira HOMO (sigla em inglés para Highest
Occupied Molecular Orbital) e LUMO (sigla em inglés para Lowest Unocuppied Molecular
Orbital). Quando os elétrons adquirem energia suficiente (por exemplo, através da aplicagdo de
um campo elétrico ou absor¢do de luz), eles podem saltar do HOMO para o LUMO de onde
podem se mover entre os LUMOs de outras moléculas conduzindo, assim, corrente elétrica.’!'”
Em materiais cristalinos e a baixas temperaturas, os elétrons podem se mover em um regime
tipo banda, onde o transporte é mais ordenado e menos sujeito a interrup¢des por defeitos.!! A
interagdo entre n orbitais HOMO resulta na banda de valéncia enquanto a superposicao entre

os orbitais LUMO formam a banda de conducdo, como exemplificado na Figura 1.

Figura 1 — Ilustracdo dos orbitais de fronteira em um sistema de moléculas n-conjugadas em

configuracdo cofacial, mostrando as bandas de valéncia e de conducao

Banda de
condug¢do

LUMO Q

HOMO 4 y .
Banda de
Molécula 1 Molécula 2 Molécula n valéncia

U

Fonte: O autor
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Os buracos deixados na banda de valéncia (resultantes da movimentagao de elétrons
para a banda de condu¢do) também contribuem para a condugdo, pois um elétron de uma
molécula vizinha pode saltar para preencher o buraco movendo, efetivamente, o buraco
(considerado como uma carga) na diregdo oposta.'? De maneira conceitual, quando o transporte
de carga ocorre na banda de condugdo (para onde foram os elétrons excitados), denomina-se
condugdo por elétrons e quando ocorre na banda de valéncia (onde criaram-se vacancias), tem-
se a condugio por buracos.!?

Materiais que apresentam conducao elétrica e, ao mesmo tempo, se beneficiam de
propriedades tipicas de substancias organicas, como o plastico, possuem destacada importancia
cientifica e tecnoldgica. A descoberta e o desenvolvimento de polimeros condutores foram
reconhecidos com o prémio Nobel de Quimica no ano 2000, concedido a Heeger, MacDiarmid
e Shirakawa.'*!* De fato, a eletronica organica ja é uma realidade comercialmente difundida, a
exemplo das telas OLED (sigla em inglés para Organic Light Emitting Diode) presentes em
televisores, smartphones e notebooks, além de outros componentes. O valor do mercado global
de semicondutores organicos em 2022 foi de 119 bilhdes de ddlares e seu ritmo de crescimento
resulta numa projecdo de 712 bilhdes de délares para o ano 2031.1

Tendo essa discussdo como ponto de partida, pontua-se que entender as
propriedades eletronicas e Opticas de compostos organicos ¢ fundamental para o
desenvolvimento de novas tecnologias na area da eletronica. Além disso, o interesse crescente
no desenvolvimento desse campo possibilitou a geracdo de muito conhecimento acerca de
compostos organicos m-conjugados no que se refere a sintese, estabilidade, propriedades
fotofisicas e redox, de tal maneira que outras areas tém se beneficiado, tais como a
optoeletronica, catalise, sensores e materiais luminescentes. Para facilitar o entendimento das
propriedades fundamentais dos compostos estudados nessas areas, ¢ conveniente iniciar a
analise por uma classe de moléculas que serve como modelo e ¢ frequentemente utilizada no

contexto da eletronica organica: os Hidrocarbonetos Aromaticos Policiclicos (HAPs).

1.2 Hidrocarbonetos Aromaticos Policiclicos (HAPs)

Os HAPs representam uma classe de compostos adequada para introduzir conceitos
fundamentais sobre propriedades eletronicas de compostos organicos, devido as suas
propriedades de transporte de elétrons e absor¢do de luz.?> Esses compostos sio constituidos de
anéis aromaticos de carbono e hidrogénio fundidos e tém algumas de suas propriedades bem

descritas pelo modelo do sexteto de elétrons-n, introduzido em 1972 pelo quimico organico
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austriaco Erich Clar em seu livro "The Aromatic Sextet".'>'7 A regra de Clar relaciona a
estabilidade quimica de uma molécula com sua aromaticidade e afirma que, dado um
hidrocarboneto aromatico policiclico, a estrutura de ressonancia mais importante para
caracterizar suas propriedades € aquela com o maior nimero de sextetos de elétrons-m, ou seja,
unidades aromaticas semelhantes ao benzeno. Em geral, um HAP admite mais de uma estrutura
de ressonancia as quais podem conter quantidades diferentes de unidades aromaticas que sao
caracterizadas por grupos de seis elétrons-r localizados.!® Para ilustrar tais defini¢des, a Figura
2 apresenta duas estruturas de ressonancia possiveis para a molécula de fenantreno (um HAP),

onde o sexteto de elétrons aparece destacado na coloragdo azul.

Figura 2 — Representacdo de estruturas de ressonancias da molécula de fenantreno

Estrutura (a) Estrutura (b)

Fonte: O autor

No exemplo da molécula de fenantreno, de acordo com a regra de Clar, a estrutura
(b) ¢ a que determina as propriedades da molécula de fenantreno por apresentar um maior
numero de sextetos de elétrons-m. Estruturas como essa sdo frequentemente chamadas de
estruturas de Clar. De fato, observagdes experimentais atestam que os anéis externos do
composto fenantreno possuem maior aromaticidade local do que o anel central, onde ndo hé o
sexteto de elétrons-m e, portanto, se torna o anel mais reativo, suscetivel a oxidacdes, por

exemplo. '8

1.3 Acenos vs azaacenos

A regra de Clar tem sido util para descrever a estabilidade e as propriedades
eletronicas basicas de HAPs com as implicacdes mais notaveis sendo observadas para um grupo
especifico dentro dessa classe: os acenos. Nesses compostos, os anéis de carbono sao dispostos
linearmente, permitindo que a densidade eletronica seja distribuida por toda a molécula
resultando em menores diferencas de energia entre os niveis HOMO e LUMO (gaps).!%* A
consequéncia imediata € que, ao dispor os anéis linearmente, ndo ha a possibilidade de escrever

estruturas de ressonancia com mais de um sexteto de elétrons-n. Desse modo, qualquer das
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estruturas validas descritas serd uma estrutura de Clar, podendo o sexteto de elétrons ser
localizado em qualquer um dos anéis, como no exemplo da molécula de antraceno, representada
na Figura 3. Nessa figura, vemos as estruturas de ressonancia e as diversas possibilidades de se
localizar o sexteto de elétrons-n. Em casos como esse, o sexteto € chamado de “sexteto migrante”
e uma outra maneira de representar esse fendmeno ¢ através de uma estrutura cujo sexteto ¢
representado pelo circulo dentro do anel com uma seta indicando o sentido da deslocalizagao
de elétrons.!®?! Na representacdo da Figura 3, optou-se por explicitar as duplas ligagdes que

compdem o sexteto de elétrons através da coloragao azul.

Figura 3 — Estruturas de ressondncia da molécula de antraceno com destaque para os sextetos

aromaticos seguidas da representagdo indicativa de sexteto de elétrons migrantes

O efeito qualitativo da deslocalizacdo do sexteto de elétrons-mt ¢ convenientemente

Fonte: O autor

apreciado quando sao comparados acenos de diversos tamanhos. Embora o numero de anéis
totais na estrutura aumente, o nimero de sextetos aromaticos permanece o mesmo, resultando
em menor cardter aromatico global. Quanto maior o aceno, menor sua estabilidade e menor a
diferenca de energia entre os niveis HOMO e LUMO. 2! Essa relac¢io de energia com o nlimero
de anéis pode ser detectada por espectroscopia de absor¢do eletronica nas regides do ultravioleta
e visivel (UV-Vis), como ilustrado na Figura 4 para trés membros da familia dos acenos. E
amplamente aceito que acenos sdo sistemas promissores para a constru¢ao de semicondutores
organicos avancados € a extensdo da conjugagdo m ¢ vista como uma abordagem eficaz para
melhorar suas interagdes intermoleculares para um transporte de carga mais eficiente, uma vez
que o carater semicondutor ¢ fortemente influenciado pelo modo de organizagdo das moléculas
no estado s6lido.?>?> Quando se considera o gap de energia entre as bandas de condugdo e
banda de valéncia, que ¢ uma caracteristica importante de materiais semicondutores, 0s acenos

demonstram uma diminui¢ao consideravel desse parametro conforme se aumenta o numero de

anéis na estrutura.?®
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Figura 4 - Espectros de absor¢do eletronica nas regides do UV-Vis para as moléculas de

naftaleno (linha preta), antraceno (linha vermelha) e tetraceno (linha azul)
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Fonte: Adaptado pelo autor com base nas referéncias 2728

Esse efeito esta ilustrado pelo grafico da Figura 5 que mostra a relacao entre o gap
de energia de excita¢do oOptica e o nimero de anéis para uma série de acenos. Observa-se que a
partir do benzeno, o valor do gap de energia cai rapidamente para os primeiros membros da
série. Essa diminuicdo, no entanto, se torna mais suave para os membros maiores da série de
modo que os valores tendem a convergir para algo em torno de 1,2 eV.

Partindo-se do intervalo de 0,1 a 3,0 eV como faixa de referéncia para classificagdo

% seriam considerados semicondutores apenas os

de um material como semicondutor,?
compostos com mais de quatro anéis. Comparativamente ao silicio (1,11 eV)?’, todos os acenos
da Figura 5 apresentam gaps de energia superiores o que, a principio, dificultaria a condugao

eletronica.
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Figura 5 — Grafico de valores de gap de energia de excitagdo dptica em fun¢do do ntimero de

anéis em uma série de acenos
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Fonte: Adaptado pelo autor com base na referéncia %°

Outro detalhe importante ¢ que acenos maiores, como o hexaceno e o heptaceno
(membros da série com seis € sete anéis, respectivamente), apresentam baixa estabilidade além
de serem insolaveis.?>*° Para se ter uma ideia, por muitas décadas, o maior aceno sintetizado
foi o hexaceno, reportado, inicialmente, por Clar’! no final da década de 30 e, posteriormente,
por Bailey*? através de uma rota sintética mais eficiente na década de 50. Ja o heptaceno, cuja
sintese também foi tentada pelos pesquisadores anteriores, s6 foi confirmado meio século
depois, em 2006, por Neckers et al*®> que o produziu fotoquimicamente em uma matriz
polimérica. Mesmo assim, o composto demonstrou um tempo de vida de apenas quatro horas
antes de formar adutos com oxigé€nio. Posteriormente, em 2017, o heptaceno podde ser
caracterizado em solucdo e em fase solida.*°

Esse contexto desafiador sobre a sintese dos poliacenos, que ¢ um campo ainda em
aberto, mostra que, apesar de suas propriedades altamente desejaveis no campo da eletronica,
sua utilizagdo direta ¢ muito problematica pela dificuldade de sintetiza-los e a baixa estabilidade.
Dessa forma, estratégias de modificagdao, como a adi¢do de substituintes volumosos na cadeia

de anéis, tém resultado na protecdo dos compostos contra a oxidagio e a dimerizagdo.>*3>
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Outra estratégia de estabilizagdo acontece com a substituicdo de unidades CH por
heteroatomos retiradores de elétrons na estrutura do aceno.*®*” Quando 4tomos de nitrogénio
sp” estdo presentes na estrutura, constituindo os chamados azaacenos, sdo observadas energias
do LUMO mais baixas, além de maior estabilidade.?**® A Tabela 1 apresenta valores de
afinidade eletronica (AE), que estdo relacionados com a energia do LUMO, de alguns acenos e

opt

azaacenos, juntamente com o gap de energia optica (Egqy). Os valores apresentados indicam

que a substituicdo de CH por atomos de N no esqueleto molecular provoca uma maior separagao
dos niveis de energia do HOMO e LUMO, resultando em valores crescentes de (Egg}g). Além

disso, a maior afinidade eletronica observada para as estruturas nitrogenadas pode ser

considerada uma vantagem em termos de estabilidade quimica contra a oxidac#o.*

Eopt

Tabela 1 — Valores experimentais de energia (Egqy,

) e afinidade eletronica (AE) para naftaleno

e antraceno em comparacao com seus analogos nitrogenados quinolina, quinoxalina, acridina e

fenazina.
O O
NT NZ
Naftaleno Quinolina Quinoxalina
AE /eV 0.77 1,56 2,16
E,,, Opt/eV 4,14 3.94 3,85
N
(L
N/ i
Antraceno Acridina Fenazina
AE /eV 1.40 2.16 2,67
E,.,, Opt/eV 3,20 322 3.07

Fonte: Dados extraidos da referéncia®

A alteragdo das propriedades eletronicas, a partir da insercdo de atomos de
nitrogénio na estrutura € tdo significativa que os azaacenos sdao apontados como bons
semicondutores tipo-n — isto €, quando a conducao ocorre pela mobilidade de elétrons —
enquanto os acenos sdo considerados bons semicondutores tipo-p, quando a condugdo ocorre
pela mobilidade de buracos.*’

Devido a essa maior estabilidade e possibilidade de atuarem como semicondutores

tipo-n (na maior parte das vezes), alguns trabalhos tém se concentrado na sintese e estudo de
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suas propriedades com um viés de producao de dispositivos eletronicos como os transistores de
filme fino orgénico, conhecidos também pela sigla em inglés OTFT’s (sigla em inglés para
Organic Thin Film Transistors).*! Esses dispositivos funcionam como um tipo de switch
eletronico e sdo essenciais para controlar pixels em telas finas, como aqueles usados em
televisores, monitores de computador e telas de smartphones.

Além disso, ¢ possivel encontrar os azaacenos em contextos diversos, como o
desenvolvimento de corantes para OLEDs. Zhang e colaboradores*? reportaram a sintese de um
monoazatetraceno ¢ um diazatetraceno, compostos com um e dois nitrogénios na estrutura,
respectivamente. O monoazatetraceno sintetizado apresentou maior fluorescéncia que o
rubreno (um tetraceno substituido usado como referéncia) além de boa performance do
dispositivo OLED construido com esse composto. Outro estudo* reportou uma série de
benzofenazinas substituidas utilizadas na constru¢do de OLEDs emissores por fluorescéncia
atrasada ativada termicamente. Esse tipo de emissdo tem a vantagem de gerar altas eficiéncias
pois os estados singleto e tripleto podem ser convertidos em luz, gragas a pequena diferenga de
energia que os separa. Outra caracteristica ¢ que esses dispositivos costumam emitir cores mais

puras, o que ajuda a melhorar a saturacdao de cores em uma tela.

1.4 Presenca de azaacenos em compostos de coordenacgio

O uso de ligantes aromaticos altamente conjugados (ou m-estendidos) tem sido
apontado como vantajoso quando se busca aumentar a eficiéncia de absor¢do e transferéncia de
carga de complexos metalicos* . Nesse contexto, os azaacenos aparecem frequentemente
como base sobre a qual sdo construidas estruturas moleculares para tais fins. A melhor absor¢ao
de luz pode aumentar a eficiéncia de processos fotoquimicos desejaveis, tais como a
fotoliberacdo de oxido nitrico (NO) demonstrada por Schiller e colaboradores.*’ Os autores
introduziram o grupo fenazina na estrutura de um ligante biscarboxamida tetradentado como
estratégia de fotossensibilizagdo para a liberacao fotoquimica de NO em compostos de ruténio
mediante irradiacdo com luz visivel, o que ndo ¢ observado para o complexo analogo sem a
fenazina.*’

Outra vertente ¢ a utilizacao desse efeito de modulagdo de transferéncia de carga
em complexos sensibilizadores de OLEDs que pode ser exemplificado pelo trabalho
envolvendo complexos de iridio(Ill) com ligantes rigidos derivados de fenantro[4,5-
abc]fenazina.*® Os complexos preparados foram arquitetados em uma estrutura doador-aceptor-
doador (D-A-D) e demonstraram alta eficiéncia de fotoluminescéncia na regido do

infravermelho préximo, em 774 e 798 nm. OLEDs que trabalhem nessa faixa podem ser
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utilizados em aplicacdes especiais como dispositivos de visdo noturna e imageamento
biologico.*’

Alguns pesquisadores exploraram a estrutura rigida planar de ligantes aromaticos
nitrogenados para produzir compostos de coordenacdo com capacidade de se ligar a DNA .32
De fato, compostos aromaticos rigidos t€m estruturas planas que se encaixam bem entre as
bases planares do DNA. Isso permite uma intercalacdo eficaz entre as bases de DNA, um
processo que envolve deslizar entre pares de bases até o interior da hélice de DNA sem
rompimento. Além disso, os anéis aromaticos dos compostos podem participar de interagdes m-
n com as bases do DNA chamadas, frequentemente, de interagdes n-stacking, sendo
fundamentais para a modificacdo da estrutura do DNA de células cancerosas e impedir sua
replicagdo.>?

Os compostos aromadticos rigidos podem conferir, ainda, propriedades fotofisicas e
fotoquimicas desejaveis a compostos de coordenagdo, tais como longos tempos de vida de
estados excitados (em especial o estado tripleto) e, por consequéncia, rendimentos quanticos
elevados para a formagdo de espécies reativas de oxigénio (ROS, sigla em inglés para Reactive
Oxygen Species).>* A geracdo fotoquimica de ROS ¢é uma propriedade fundamental para a
eficacia de fotossensibilizadores usados em terapia fotodinamica (TFD, sigla para Terapia
Fotodinamica). Essa técnica consiste na administracio de uma droga que ¢ ativada
convenientemente pela irradiagdo de luz de modo a produzir ROS na regido do tumor e induzir
a morte celular causando o menor dano possivel a células saudaveis. Tais espécies reativas
apresentam baixo tempo de vida e podem reagir com diversas estruturas celulares sendo
necessario que elas sejam produzidas muito proéximas ao alvo que, na maioria das vezes, € o
DNA da célula doente. Nesse cendrio, ¢ evidente as vantagens de ligantes aromaticos estendidos
pois, além de propiciarem estados excitados com maior tempo de vida (aumentando a eficiéncia
de producdo de ROS), conseguem conferir a0 composto de coordenacdo a propriedade de
intercalagdo com DNA. Quando ha a produgao fotoquimica de ROS préxima ao DNA ocorre a
fotoclivagem, um mecanismo de atuacdo desejavel para a eliminagio de células cancerosas.’*>*
A Figura 6 mostra a estrutura dos ligantes dpq (dipiridoquinoxalina), dppz (dipiridofenazina) e
dppn (benzodipiridofenazina) que foram utilizados como ligantes em compostos de
50-54

coordenagao

producao de ROS.

e apresentaram resultados promissores quanto a ligagdo com DNA e a
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Figura 6 — Representacdo das estruturas dos ligantes aromdticos nitrogenados dpq

(dipiridoquinoxalina), dppz  (dipiridofenazina) e dppn (benzodipiridofenazina)
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Fonte: O autor

Em face de todas as potencialidades levantadas a respeito do estudo de azaacenos e
demais compostos aromadticos nitrogenados que, de maneira geral, os contém em seu esqueleto
molecular, o presente trabalho vem apresentar a sintese de um novo membro dessa familia de
moléculas, além dos estudos relacionados. Tal composto ¢ um derivado direto da 2,3-
diaminofenazina ¢ conta com um total de sete anéis aromaticos fundidos dispondo de
alternancia entre anéis nitrogenados e anéis benzénicos puros sendo, entdo, mais conjugado do
que as estruturas mostradas na Figura 6. Diversos aspectos sobre esse composto foram
estudados, visto que as potencialidades de aplicagdo sao muitas. Dessa forma, para melhor
organizacdo e valorizacdo dos resultados obtidos, o trabalho segue estruturado em capitulos que
abordardo de maneira coesa os estudos realizados e dardo o referencial tedrico direcionado a
apreciacao de cada estudo, uma vez que alguns dos aspectos fundamentais acerca dessa
intrigante classe de compostos foram discorridos nesta introducao. Acrescenta-se ainda que a
maior parte dos dados apresentados nos capitulos I, II e III foram publicados no artigo intitulado
Redox-responsive fluorescence emission output of a synthetic phenazine derivative, publicado
na revista Dyes and Pigments em 2023, e na secdo de anexos estdo apresentados a copia da
primeira pagina do artigo e o atestado de permissdo de uso de dados, além de outras producdes

académicas realizadas no durante o periodo de doutoramento.
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CAPITULO I
1. FUNDAMENTACAO TEORICA

Como discutido na introdugdo desta tese, os compostos aromaticos nitrogenados
desempenham um papel muito importante na producdo de pesquisas com diversos fins. Na
quimica de coordenagdo, esses compostos recebem um destaque especial ja que torna possivel
a modulagdo de propriedades Opticas, eletronicas e farmacoldgicas de complexos metalicos.
Uma das abordagens sintéticas para produzir ligantes dessa natureza tem sido o uso de reagdes

de condensacdo entre aminas aromaticas e grupos carbonilicos®>°

mesmo quando isso ocorre
de maneira nao intencional, como € o caso do complexo com 2-(2-piridil)quinoxalina reportado
por Hadjiliadis e colaboradores.’” Quando uma amina primaria reage com um aldeido ou cetona,
o produto inicial é uma imina. J4 quando a amina em questdo ¢ secundaria, o produto ¢
tipicamente uma enamina.>® Esse tipo de reagdo é particularmente Util porque possibilita a

construcdo de cadeias orgédnicas com conjugacdo m estendidas, no caso em que 0s grupos

funcionais dos reagentes fazem parte de um sistema n-conjugado.

As reacdes de condensacdo envolvendo a molécula de o-fenilenodiamina se
destacam devido a formagao de anéis imidazolicos ou pirazinicos, 0s quais contribuem para o
aumento da rigidez e da deslocalizacao eletronica. A Figura 7 ilustra alguns exemplos de
reacOes entre a molécula o-fenilenodiamina e alguns compostos carbonilicos. O primeiro
composto ilustrado, 2-(2-piridil) benzimidazol (reagdo 1), € produto da rea¢do de condensagdo
entre as moléculas de o-fenilenodiamina e piridina-2-carboxaldeido, que ocorre sob
aquecimento por 48hs em meio de isopropanol. Derivados desse composto sdo usados na
producdo de complexos metalicos que atuam como mediadores redox em células solares

5960 hodendo, ainda, serem utilizados em supercapacitores® devido a

sensibilizadas por corante
ocorréncia de um processo redox guasi-reversivel eficaz entre as interfaces eletrodo/eletrdlito

desses dispositivos.®!

Figura 7 — Esquema simplificado mostrando trés reagcdes de condensacdo entre a molécula de
o-fenilenodiamina e os compostos piridina-2-carboxaldeido (1), 2-acetlpiridina (2) e 1,10-
fenantrolina-5,6-diona (3) para a obtengao dos ligantes 2-(2-piridil) benzimidazol, 2-(piridina-

2-il)quinoxalina e dipirido[3,2-a:2",3'-c]fenazina, respectivamente
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No segundo exemplo de cima para baixo na Figura 7, a reacdo de condensagdo 2
ocorre com a 2-acetilpiridina, que difere do composto carbonilico do primeiro exemplo apenas
pelo grupo funcional (ao invés de aldeido, ¢ uma cetona). Essa reacdo, realizada em meio de
etanol com gotas de acido acético glacial, produz o composto 2-(piridina-2-il)quinoxalina,
resultado da formagdo do anel aromdtico de seis membros contendo dois nitrogénios. Esse
ligante foi utilizado na preparacao de complexos de ruténio(Il) que foram estudados avaliando-
se sua capacidade de interagdo com DNA e sua citotoxicidade contra uma linhagem de células
de cancer de mama.®> Os resultados obtidos foram promissores, tendo um dos complexos
apresentado citotoxicidade superior a da cisplatina, um farmaco de primeira linha usado,

frequentemente, como referéncia em estudos dessa area.

A reacdo 3 do esquema da Figura 7 ocorre em meio de etanol sob aquecimento e
gera o composto dipirido[3,2-a:2',3'-c]fenazina, abreviado para dppz (sigla em inglés para
dipyridophenazine) que, diferentemente dos demais, ¢ formado exclusivamente por anéis
aromaticos fundidos resultando em uma estrutura planar rigida conveniente para a producao de
complexos metalicos intercaladores de DNA. Quando coordenado a metais de transi¢do, como
o ruténio, o composto resultante pode ser ativado por luz para clivar fitas de DNA a partir da

producio de ROS.** Esta propriedade ¢é extremamente 1Util em pesquisas para o

desenvolvimento de farmacos anticancer para a terapia fotodinamica.
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Além disso, os complexos que contém dppz na esfera de coordenagdo sao
explorados como sensores fluorescentes devido a sua forte luminescéncia que pode, ainda, ser
modulada pela presenga de DNA.%* Essa propriedade torna os compostos que contém dppz
sondas valiosas para o monitoramento de interagdes com o DNA em tempo real, oferecendo
aplicagdes potenciais em diagnosticos médicos e pesquisa no campo da biologia.

Tendo as reagdes da Figura 7 em mente, em especial a terceira que usa a molécula
de 1,10-fenantrolina-5,6-diona e produz uma estrutura inteira de anéis fundidos, foi feita uma
busca na literatura através da base de dados SciFinder" em torno de reagdes similares. A
pesquisa revelou que a mesma reagdo nao foi reportada para a molécula de 2,3-diaminofenazina,
um corante organico que consiste em uma fenazina substituida com duas aminas vicinais. As
fenazinas possuem um esqueleto molecular semelhante ao do antraceno, contendo dois
nitrogénios no anel central, conforme ilustrado na Tabela 1. Essas moléculas compartilham
propriedades quimicas, eletroquimicas e fisicas semelhantes as da familia das quinonas e
apresentam um processo de redu¢do cujo mecanismo depende do meio. Em meios aproticos, a
redugdo ocorre de forma sequencial, envolvendo duas etapas monoeletonicas, com formagao
de um radical anion intermediario (A*"), conforme representado pelas semirreagdes:

A+e = A

AT +e =A%
Em contraste, em meios proticos, a presenca de protons favorece um mecanismo concertado de
transferéncia acoplada de elétrons e protons conhecido como PCET (sigla em inglés para
Proton Coupled Electron Transfer)®>®, no qual a reducio global ocorre em um {inico passo,
envolvendo dois elétrons e dois protons:

A+ 2e” + 2H* - AH,

Essa quimica redox rica ¢ a razdo pela qual se estuda esse composto e seus derivados para a
construgdo de baterias de fluxo redox, por exemplo.®’

Dado esse cendrio, o trabalho iniciou a partir desta lacuna na literatura sobre a
producao de um ligante para a quimica de coordenagdo envolvendo o produto da reagao de
condensacdo entre as moléculas 2,3-diaminofenazina e fenantrolina-5,6-diona, tal como
ilustrado na reagdo 3 da Figura 7. A estrutura pretendida nessa sintese ¢ correspondente ao
composto dipirido[3,2-a:2',3'-c]quinoxalino[2,3-i]fenazina que serd aqui abreviado pela sigla
dpgpz. Tal estrutura seria dotada com as caracteristicas ja citadas, promovidas pela alta
conjugacdo de elétrons-m, rigidez estrutural e propriedades redox. Neste capitulo serdo
discutidos apenas os aspectos relacionados a sintese, isolamento e caracterizagdo do composto.

Os proximos capitulos abordarao os estudos das propriedades fotoquimicas, redox e cromaticas.
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2. OBJETIVOS

O objetivo geral deste capitulo ¢ sintetizar, isolar e caracterizar o composto
dipirido[3,2-a:2',3'-c]quinoxalino[2,3-i]fenazina (dpqpz). Os objetivos especificos seguem
listados abaixo:

L Sintetizar o composto dpqpz através da reagdo de condensagdo entre as moléculas
2,3-diaminofenazina e 1,10-fenantrolina-5,6-diona;

II. Caracterizar o composto sintetizado pelas técnicas de RMN 'H e !*C
monodimensionais e espectros de correlacdo bidimensionais COSY e HSQC;

II1. Caracterizar o composto dpqpz através das técnicas de microanalise elementar e
espectrometria de massas;

IV.  Avaliar a estabilidade térmica do composto dpqpz no estado soélido a partir de

analise termogravimétrica (TGA).
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3. SECAO EXPERIMENTAL

3.1 Reagentes e solventes utilizados

A Tabela 2 apresenta as informagdes relevantes de reagentes e solventes utilizados,
além dos respectivos valores.
Tabela 2 — Reagentes e solventes utilizados nas etapas de sintese e caracterizagdo e suas

respectivas cotagdes comerciais

Reagente Procedéncia Cotacao em RS (03/2024)
2,3-diaminofenzina Sigma-Aldrich 885,00 (5 g)
1,10-fenantrolina Combi-blocks 221,00 (25 g)
Acido sulfurico Synth 130,00 (1 L)
Acido nitrico Vetec 200,00 (1 L)
Brometo de Potassio Vetec 78,00 (250 g)
Carbonato de Sodio Sigma-Aldrich 599,00 (500 g)
Etanol Synth 56,00 (1 L)
Cloroférmio Vetec 70,00 (1 L)
Cloroférmio deuterado Acros Organics 617,00 (0,1 L)

Fonte: O autor

3.2 Sintese da molécula 1,10-fenantrolina-5,6-diona

A sintese da molécula 1,10-fenantrolina-5,6-diona se deu a partir de uma reagdo de
oxidagdo em meio de acido nitrico e 4cido sulfurico descrita na literatura com pequenas
modifica¢des.®® Na etapa de neutralizacio com carbonato de sddio ocorreu a precipitacio de
um solido amarelo claro de modo que, antes de seguir para a etapa de extragdo com cloroférmio,
foi realizada uma filtragdo prévia para remover este solido. Posteriormente, o sélido filtrado
(inesperado) foi extraido com cloroformio e evaporado até a secura. Dessa forma, foram obtidas
duas fragdes de compostos e as analises por Ressonancia Magnética Nuclear de Hidrogénio

mostraram que ambos eram o produto de interesse.

3.3 Sintese do composto dpqpz

A sintese do composto dpqpz foi realizada de acordo com a reagdo ilustrada na

Figura 8.
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Figura 8 — Representacao da reagdo quimica de obtencdo do composto dpqpz
Aquecimento

A HaN 16 hs
+ —

0 H,N EtOH seco

2,3-diaminofenazina

1,10-fenantrolina-5,6-diona

Fonte: O autor

A um baldo de fundo redondo de 100 mL contendo 15 mL de etanol (EtOH)
previamente seco com peneira molecular 4 A, foram adicionados 160 mg do composto 1,10-
fenantrolina-5,6-diona. Em seguida, foi adicionada uma suspensdo contendo 155 mg de 2,3-
diaminofenazina em etanol. O baldo permaneceu sob agitagao e refluxo (85 °C) em um banho
de glicerina conectado a um condensador com circulagdo de dgua para resfriamento por 16
horas.

A partir de trés horas ja foi possivel notar alguma mudanca de coloracdo da mistura
reacional de marrom para roxo escuro como ilustrado na Figura 9, sugerindo a ocorréncia de
reacdo. No fim do periodo, o aquecimento foi desligado e a mistura reacional, ap6s resfriamento
até a temperatura ambiente (aproximadamente 28 °C), foi transferida para um erlenmeyer

contendo agua destilada fria para precipitacao.

Figura 9 — Imagem do baldo reacional em diferentes momentos: a) inicio da sintese e b) final

da sintese

Fonte: O autor

O erlenmeyer contendo a mistura reacional foi, entdo, guardado na geladeira por 30

minutos e, em seguida, o solido formado foi filtrado em funil de placa de porosidade N° 3. O
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solido foi lavado no funil com cloroférmio para remog¢do de possiveis impurezas de 1,10-
fenantrolina-5,6-diona (que ¢ muito mais soluvel nesse solvente do que o composto formado)
e seco a vacuo em dessecador.

Para a purificagao do so6lido obtido, este foi dissolvido em 200 mL de cloroférmio
em banho ultrassonico e filtrado. A fase liquida foi rotaevaporada para redu¢dao do volume a
aproximadamente 4 mL. A solu¢do obtida foi transferida para um béquer parcialmente fechado
com papel aluminio (foram deixados pequenos orificios) para secagem espontanea do produto.
Apoés secagem, foram obtidos 65 mg de composto puro, rendimento de 24%. O baixo
rendimento esta associado a formagao de outras espécies durante a sintese. Uma delas ¢ a forma
reduzida do composto dpqpz, estudada mais adiante neste trabalho, que apresenta espectro de
absor¢do caracteristico nas regides do UV-Vis. Além disso, o procedimento de purificacdo ndo
¢ tao eficiente devido a baixa solubilidade em cloroférmio. O método utilizado, no entanto,
mostrou-se mais eficiente, comparativamente a protocolos cromatograficos que foram
exaustivamente testados. Acredita-se que os métodos cromatograficos ndo se mostraram bem-
sucedidos devido a baixa solubilidade do composto dpgpz na maioria dos solventes (o que
impede a passagem de quantidade razodvel de composto na coluna) e alto fator de retengdo nas

fases estacionarias empregadas, levando a uma impregnagdo permanente.
3.4 Espectroscopia eletrénica nas regioes do UV-Vis

A obtencdo dos espectros eletronicos foi realizada com as amostras em solugdo em
uma cubeta de quartzo de caminho Optico de 1,0 cm. O equipamento utilizado foi o
espectrofotometro de arranjo de diodo Hewlett-Packard, modelo 8453.
3.5 Espectroscopia vibracional na regiao do infravermelho

Os espectros vibracionais na regido do infravermelho foram obtidos em pastilhas
de KBr, utilizando-se um espectrofotometro de infravermelho com Transformada de Fourier
FTIR da ABB Bomem FTLA 2000-102, com uma janela espectral de 4000 a 400 cm™.

3.6 Ressonancia Magnética Nuclear

Os experimentos de ressonancia magnética nuclear (RMN) RMN de hidrogénio

('H) e carbono ('*C) foram realizados no Centro Nordestino de Aplica¢do e Uso da Ressonancia
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Magnética Nuclear (CENAUREMN), onde os espectros foram adquiridos em um
espectrometro AVANCE DPX 300 da Bruker, operando a 500 MHz para o ntcleo de 'H e 125
MHz para o nucleo de '*C. Para essas anélises, as amostras foram pesadas (em torno de 10 mg)
e dissolvidas em solvente deuterado em eppendorfs, centrifugadas e filtradas para remogao de
residuos so6lidos. As solucdes contendo as amostras foram transferidas para tubos especificos
de RMN com dimensdes de 178 mm de comprimento ¢ 5 mm de didmetro. Como a
concentracdo de composto na solucao final foi baixa, um nimero maior de pulsos do que o
usual foi programado para cada experimento de RMN a fim de se obter sinais de melhor
qualidade. Os dados obtidos foram processados e tratados com o auxilio do software

MestreNova da Mestrelab research S.L.

3.7 Espectrometria de massas

Os espectros de massas foram obtidos no Chemistry Biology Laboratory — Mass
Spectroscopy Core (National Cancer Institute (NCI) — Frederick, USA), em colaboragdo com o
Dr. Floréncio Sousa Gouveia Junior. Os espectros foram registrados em um sistema Agilent
G1956B LCMS com HPLC da série 1100 (LC-MSD) operando no modo positivo ESI(+)-MS
e usando uma faixa de m/z 100 a 1000 Dalton. Uma aliquota de 5 pLL de uma solu¢do de amostra
(0,1 mg/mL em acetonitrila) foi injetada em um fluxo de 300 pL/min. Os dados foram

processados usando o software LC/MS Chemstation.

3.8 Microanalise elementar

As andlises elementares de carbono, hidrogénio, nitrogénio (CHN) dos compostos
sintetizados foram feitas em um Analisador Elementar — Perkin Elmer 2400 series. O
equipamento conta com um forno de altas temperaturas e os gases gerados a partir da combustao
completa das amostras sdo separados por cromatografia frontal e submetidos a detec¢ao por

condutividade térmica. As medidas foram feitas em duplicata.

3.9 Analise Termogravimétrica (TGA)
A analise termogravimétrica foi realizada utilizando-se uma amostra de 6,0 mg do
composto dpgpz que foi aquecida em uma rampa de 10 °C/min sob atmosfera de nitrogénio na

faixa de 27°C a 900 °C. O equipamento utilizado foi um TGA-50 Série Q da T4 Instruments.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1 Espectroscopia eletronica nas regioes do UV-Vis

O estudo de espectroscopia eletronica nas regides do UV-Vis iniciaram com a
obtencdo de espectros de solugdes diluidas em etanol (~ 1 x 10 mol L) dos reagentes de

partida e do produto obtido, ilustrados na Figura 10.

Figura 10 — Espectros de absor¢do eletronica nas regides do UV-Vis em etanol para os
compostos fenantrolina-5,6-diona (linha preta), 2,3-diaminofenazina (linha azul) e dpgpz (linha

vermelha) em etanol
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Fonte: O autor

O espectro obtido para a solucdo de fenantrolina-5,6-diona (curva em preto)
apresenta um perfil com bandas na regido do ultravioleta com maximos em 251 e 293 nm. Para
a molécula de 2,3-diaminofenazina, curva em azul, sdo observadas bandas intensas em 260 e
428 nm. O espectro obtido para a solu¢do do composto dpqpz (curva em vermelho), apresentou
bandas com maximos em 250, 310, 430, 452, 498 e 535 nm. De fato, esperava-se que a alta
conjugacao eletronica promovida apds a condensacao dos anéis dos fragmentos fenazina e
fenantrolina resultasse em absor¢des intensas em regides de mais baixa energia do espectro.?%
Comparativamente as moléculas de partida, o espectro do composto dpqpz apresenta uma
grande alteragdo no perfil das bandas na regido do ultravioleta, que passou a ter sua banda mais

intensa em 310 nm, o que representa um valor de energia menor do que os compostos de partida.

Ja naregido do visivel, houve um deslocamento sutil na banda associada ao fragmento fenazina
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que se desdobrou apresentando dois méximos em 432 ¢ 451 nm, valores que indicam transi¢des
de menor energia se comparados ao espectro da molécula 2,3-diaminofenazina. Além disso,
novos maximos sao observados em 498 e 535 nm em uma banda de absor¢ao larga ¢ de baixa
intensidade que se estende até 600 nm. Em sistemas como esse, poderia se esperar que tais
bandas estejam associadas ao empilhamento-n. No entanto, a leitura do espectro em diferentes
concentragdes usadas ao longo deste trabalho ndo apresentou variacdo ou intensificacdo relativa
dessas bandas, que seria um sinal classico de empilhamento-n. Além disso, espectros obtidos
na presenca de agua (Secdo 4.1 no capitulo IV) deveriam levar a uma forte intensificagao
relativa dessas bandas, o que ndo parece ser o caso. Por ora, ¢ possivel comentar que essas
transicdes se devem ao aumento da deslocalizagdo eletronica e que a baixa intensidade
observada ¢ causada por algum nivel de proibi¢do da transi¢do eletronica. Uma descri¢cdo mais
detalhada sera dada na segdo de estudo fotofisico com base em célculos quanticos realizados

para o composto.

4.2 Espectroscopia de Ressonincia Magnética Nuclear de 'H e 13C

A Figura 11 apresenta os espectros de RMN de 'H obtidos para o reagente de partida

fenantrolina 5,6-diona e o composto sintetizado, ambos em cloroférmio deuterado.®®-

Figura 11 — Espectros de RMN 'H a 500 MHz dos compostos (a) fenantrolina-5,6-diona e (b)
dpgpz, ambos em CDCl3
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O espectro do composto fenantrolina-5,6-diona (Figura 11, a)) apresentou os sinais
concordantes com a literatura’® indicando a obtengdo da espécie desejada com elevado grau de
pureza. E interessante notar que cada hidrogénio desse composto apresenta um padrio de
desdobramento com constantes de acoplamento (J) diferentes, que pode ser observado
qualitativamente pela ampliacdo dos sinais. Essa diferenca de perfil dos sinais ajudou na
identificacdo e atribuicdo dos sinais do composto dpqpz apresentado na Figura 11, b). Tais
sinais foram observados com maiores valores de deslocamento quimico devido a menor
blindagem eletronica observada apos a reacdo de condensagdo com o fragmento fenazina. Os
demais sinais de hidrogénio também sdo facilmente identificaveis devido as diferencas
existentes entre as constantes de acoplamento dos fragmentos. A Figura 12 ilustra alguns
acoplamentos 'H-'H em sistemas piridinicos e benzénicos juntamente com seus valores de J

encontrados na literatura.”!

Figura 12 — Valores de referéncia de constantes de acoplamento (J) 'H-'H para anéis aromaticos
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Fonte: Elaborado pelo autor de acordo com a referéncia 7!

Outro resultado utilizado para a atribui¢io dos sinais de RMN de 'H foi o espectro
de correlagdio COSY 'H-'H, ilustrado na Figura 13. Esse espectro mostra que o sinal em 7,83
ppm, apesar de estar distante, possui correlagdo com os sinais em 9,29 e 9,70 ppm indicando

que estes deslocamentos quimicos estdo associados a hidrogénios do mesmo anel aromatico.
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Figura 13 — Espectro de RMN COSY 'H-'H para o composto dpqpz em CDCl; a 500 MHz com

destaque para as correlagdes observadas
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Fonte: O autor

As constantes de acoplamento observadas para os sinais em 9,11; 7,58 e 8,50
(Tabela 3) sdo consistentes com os valores esperados para um anel nitrogenado (Figura 12)
sendo, portanto, atribuidos aos hidrogénios das posi¢des 2, 3 e 4 da por¢do fenantrolina, cujo
padrao de desdobramento € muito similar aquele observado para a molécula fenantrolina-5,6-
diona. J4 o sinal em 9,47 ppm, Unico singleto do espectro, ¢ atribuido ao hidrogénio da posi¢ao
8 que ¢ o Unico hidrogénio isolado da estrutura e ndo apresenta acoplamentos no espectro COSY.
Os dois sinais restantes (7,90 e 8,30 ppm) apresentam correlacio no COSY e valores de J
caracteristicos de acoplamento orto € meta dentro de um sistema aromatico homociclico. A
Tabela 3 apresenta os pardmetros obtidos no espectro de RMN de 'H para as moléculas

fenantrolina-5,6-diona e dpqpz.
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Tabela 3 — Dados de RMN de 'H obtidos para as moléculas fenantrolina-5,6-diona e dpqpz a

partir dos espectros mostrados na Figura 11 e suas respectivas atribui¢des

1,10-fenantrolina-5,6-diona dpqpz
Atribuicao
O (ppm) Multiplicidade /J (Hz) o (ppm) Multiplicidade /J (Hz)
2 9,11 dd/ s, 2 9.29 dd/ 4,2
3 7,58 dd/ 8,5 7.83 dd/ 8§, 4
4 8,50 dd/ 8,2 9.70 dd/ 8,2
8 - - 9.47 S
11 - - 8.30 dd/ 7,3
12 - - 7.90 dd/ 7,3

Fonte: O autor

O espectro de RMN de *C do composto dpqpz, ilustrado na Figura 14, apresenta
doze sinais na regido caracteristica de carbonos aromadticos entre 120 e 160 ppm, o que ¢
consistente com a estrutura quimica apresentada. Ja o espectro bidimensional HSQC, Figura 15,
mostra alguns acoplamentos diretos entre °C e 'H da estrutura do composto auxiliando na
atribuicio de alguns sinais. Ndo foram observados, todavia, acoplamentos *C-'H entre os
atomos das posigdes 8 e 11. Os demais carbonos da estrutura ndo sdo hidrogenados. Dessa
forma, devido a auséncia de outros dados e a dificuldade de especular sobre efeitos de protecao
e desprotecdo eletronica para carbonos tdo similares, ndo foi feita atribuicao para os demais

sinais do espectro da Figura 14.

Figura 14 — Espectro de RMN de '*C a 125 MHz para o composto dpqpz em CDCl3
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Fonte: O autor
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Figura 15 — Espectro de RMN bidimensional HSQC ('*C-'H) para o composto dpqpz em CDCls

com o assinalamento das correlagdes observadas
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Fonte: O autor

4.3 Espectrometria de Massas e Microanalise Elementar (CHN)

Os dados experimentais de analise elementar apresentados na Tabela 4 para o
composto dpqpz se mostraram compativeis com a férmula C24H12N¢.2H20O que consiste em
uma molécula de dpgpz com duas aguas de hidratacdo. Os baixos desvios observados nos
percentuais dos elementos C, N e O sugerem que o produto sintetizado tem a formula esperada

e apresenta pureza razoavel.

Tabela 4 — Dados de anélise elementar (CHN) para o composto dpqpz

Elemento % Calculado para C24H12N6.2H20 % Experimental
C 68,56 66,78
N 3,84 3,44
H 19,99 19,20

Fonte: O autor
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Enquanto a anélise elementar fornece informagdes sobre a composi¢do percentual
dos elementos na amostra, a espectrometria de massas, também empregada na caracterizagao
do composto, indica a massa molecular da substancia e dos fragmentos gerados no processo de
ionizacdo. O espectro de massas obtido para o composto dpqpz, Figura 16, mostra um pico de
maior intensidade em m/z = 385,089 Da, que ¢ compativel com a massa calculada para o
composto (385,12 Da). O valor de 386,098 Da, que também aparece na Figura 16, ¢ referente
a uma das variagdes isotopicas da molécula. Um outro pico de intensidade relevante foi
observado em 791,109 Da com variagao isotopica de 792,117 Da, sendo atribuido a um dimero
do composto associado a um cation de sodio, cuja massa calculada é de 791,21 Da. Tais dados

indicam que o composto de interesse foi sintetizado com sucesso.

Figura 16 — Espectro de massas obtido para o composto dpqpz em acetonitrila operando no
modo positivo ESI(+)-MS a um fluxo de 300 pL/min, onde s3o apresentadas as estruturas

atribuidas aos picos de maior relevancia
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Fonte: O autor

4.4 Analise Termogravimétrica

A analise termogravimétrica consiste no aquecimento controlado de uma amostra

solida com monitoramento das variagdes de massa. Cada evento de perda de massa pode ser
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atribuido a processos como desidratagdo, sublimagao ou reagdes de decomposi¢do. Essa técnica
foi usada com o intuito de avaliar a estabilidade térmica do composto dpgpz, uma vez que essa
informacao pode ser importante no planejamento de sinteses de complexos metéalicos que
envolvam aquecimento ou mesmo na aplicagdo do composto em algum dispositivo. A Figura
17 mostra o grafico obtido nesse experimento onde a curva em preto € referente a variagdo
percentual de massa com seu eixo de referéncia a esquerda e, em azul, a curva da primeira

derivada da variagdo percentual com relagao a temperatura com seu eixo de referéncia a direita.

Figura 17 — Curvas de varia¢do percentual de massa (linha preta) e primeira derivada (linha
azul), em fungdo da temperatura de aquecimento, obtidas para uma amostra do composto dpqpz

aquecida em uma rampa de 10 °C/min sob atmosfera de argdnio
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Fonte: O autor

E possivel observar no grafico de variagdo percentual de massa (linha preta na
Figura 17) uma perda de massa inicial de 5,396 % até aproximadamente 100 °C, que pode ser
associada a perda de umidade. Alguns eventos de perda de massa mal resolvidos, possivelmente

relacionados a processos de decomposi¢do térmica, ocorrem em temperaturas acima de 170 °C,
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resultando em aproximadamente 12,8 % de perda de massa. Um grande evento de perda de
massa de 23,1 % pode ser observado com méaximo em 751 °C e ¢ atribuido a decomposicao
térmica em alta temperatura do material, associada a degradacdo do residuo carbonaceo
previamente formado com a liberagao de residuos volateis. Os dados aqui apresentados sugerem
que o composto possui estabilidade térmica em fase so6lida até 170 °C, temperatura em que sao
observados eventos de perda de massa ndo associados a desidrata¢do. Nota-se, com base na

literatura,’>"*

que derivados de fenazina s6 conseguem estabilidade térmica muito superior a
isso quando em formas poliméricas, podendo ser estdveis a temperaturas de 350 °C ou
superiores. De todo modo, a faixa de temperatura reportada para o composto dpqpz ¢ suficiente
para todas as aplicacdes aqui realizadas e ainda para futuros procedimentos de sintese que

demandem aquecimento moderado.

Os resultados apresentados neste capitulo demonstraram a sintese e a caracterizagao
bem-sucedida do composto dpgpz. A formacgao dessa espécie foi monitorada qualitativamente
através da mudanca de coloragdo do meio reacional. Apos o isolamento, as transi¢oes
eletronicas associadas a coloracao foram elucidadas por espectroscopia de absor¢ao nas regides
do UV-Vis. Os dados de RMN de 'H e '*C, juntamente com os dados de analise elementar e
espectrometria de massas, forneceram evidéncias de que a estrutura pretendida foi obtida. Além
disso, a anélise termogravimétrica revelou que o composto € estavel até a temperatura de 170 °C,
que se configura como uma faixa suficientemente ampla para os procedimentos aqui realizados
e outros que, porventura, necessitem de aquecimento moderado. Uma vez que o composto foi
obtido, os proximos capitulos se dedicardo ao estudo de suas propriedades redox, fotofisicas,
fotoquimicas e cromaticas, sempre enaltecendo pontos que configuram potenciais aplicagdes

relevantes.



CAPITULO 11
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CAPITULO I
1. Fundamentacao Teorica

Como mencionado anteriormente, os azaacenos sao moléculas organicas com
diversas potencialidades e vantagens em relacao aos hidrocarbonetos aromaticos policiclicos,
no que se refere a construcao de dispositivos eletronicos. A inser¢ao de a&tomos de nitrogénio
ao longo da estrutura modifica consideravelmente suas propriedades eletronicas e reacionais e
acrescenta notavel estabilidade as estruturas.’* Assim como acontece com os acenos, no entanto,
essa estabilidade também diminui consideravelmente quando se aumenta o nimero de anéis na
estrutura. Dessa forma, por muito tempo s6 se havia sintetizado azaacenos com, no maximo,
quatro anéis. Compostos com cinco anéis ou mais s6 foram obtidos inicialmente em suas formas
reduzidas (dihidrogenadas com ligacdo N-H), que sido mais estaveis.’”* Até que, em 1967, os
grupos de Leete e Zimmermann’* demonstraram que reagdes de oxidagao envolvendo sais de
chumbo ou o composto cloranil poderiam efetuar a desidrogenagdo de N,N’-
dihidrooligoazaacenos para a obten¢do de azaacenos com cinco e seis anéis, como mostra a

Figura 18.

Figura 18 — Esquema simplificado do equilibrio redox das estruturas oxidada e reduzida da
molécula 6,13-dihidrodibenzofenazina em meio contendo cloranil. Os sextetos de elétrons «

estdo destacados em azul nas estruturas
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Fonte: O autor

Uma discussdo interessante surge ao analisar a estabilidade dos azaacenos em
comparagdo com suas formas dihidrogenadas. Tomando como exemplo o azaaceno
representado a direita da seta de equilibrio na Figura 18, este possui 22 elétrons 7 (equivalente
a 4nt2) — isto é, o composto segue a regra de Hiickel para aromaticidade. J& sua forma
dihidrogenada, a esquerda da seta de equilibrio na mesma figura, possui 20 elétrons n
(equivalente a 4n), o que constitui, formalmente, um critério para a antiaromaticidade de tal

forma que seria esperada uma menor estabilidade para esta molécula. Surpreendentemente, no
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entanto, as formas dihidrogenadas de azaacenos, como aquela representada na Figura 18, sao

termodinamicamente mais estaveis do que os azaacenos correspondentes (quando se compara
. ;. 75 ~ .. - ;7 a4 ~

compostos de muitos anéis).”” Por essa razao, a aromaticidade de compostos policiclicos ndo

pode ser avaliada diretamente apenas pela consideragao das regras de Hiickel.

Quando se olha os anéis da molécula de dihidroazaaceno de maneira isolada, o anel
hidrogenado, de fato, possui modesta antiaromaticidade. Ja a estrutura completa tem um ganho
de estabilidade relativa gragas a possibilidade de haver dois sextetos de elétrons n (destacados
em azul na Figura 18) que deixam as extremidades da molécula com maior estabilizacdo
aromatica, a qual ¢é deslocalizada pela molécula devido a conjugagdo com o anel

hidrogenado.’”7

Nesse cenario, ¢ relevante destacar que reagdes redox reversiveis de compostos
heteroaromaticos, como a exemplificada na Figura 18, tém sido exploradas visando a obtencao
de sistemas de armazenamento de energia.”®’® Parte desses estudos se concentram na proposta
de baterias de fluxo redox, as quais tém sido consideradas promissoras no armazenamento
estacionario de energia para utilizar recursos renovaveis, como a energia solar ou eolica. Essas
baterias sdo particularmente vantajosas porque permitem que a energia armazenada
(capacidade) e a poténcia (taxa de liberag@o de energia) sejam ajustadas de forma independente.
Além disso, elas oferecem uma flexibilidade de design que permite adaptar a estrutura e os
componentes da bateria para diferentes aplicacdes e necessidades. Em meio a essa perspectiva,
compostos aromaticos nitrogenados emergiram rapidamente como uma alternativa promissora
para substituir materiais tradicionais a base de metais para o desenvolvimento dessas baterias.
Beneficiados pela diversidade quimica, ajustabilidade estrutural e eficacia de custos, a adog¢ao
de moléculas dessa classe em sistemas aquosos tem sido bem-sucedida em melhorar a
solubilidade, ajustar o potencial redox e aumentar tanto a estabilidade quimica quanto

eletroquimica.”

O armazenamento de energia ¢ realizado através de reagdes de reducao e oxidacao
de espécies quimicas em solugdo que sdao estocadas em tanques como ilustrado pelo esquema
simplificado da Figura 19. O eletrdlito presente na regido do catodo (polo positivo) ¢ chamado
de catolito enquanto aquele colocado na regido do anodo (polo negativo) ¢ chamado de andlito.
As solugdes eletroativas sao bombeadas até a célula eletroquimica onde estabelecem contato
com os eletrodos e a membrana semipermeavel.”’ Na situagio de carregamento da bateria, uma
diferenca de potencial ¢ aplicada através do circuito externo gerando um fluxo de elétrons

(indicado pela seta verde) em direcdo ao anodo. Esse fluxo de elétrons € responsével por reduzir
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o andlito (A) convertendo-o no anion A~. Para manter a eletroneutralidade do meio, uma espécie
anidnica da solugdo eletrolitica, representada por X, atravessa a membrana semipermeavel e
participa da oxida¢do do catolito C a C*. No modo descarga, o sistema atua em fun¢ido das

reacdes espontaneas, sendo o catdlito reduzido e o andlito oxidado.

Figura 19 — Esquema simplificado do funcionamento de uma bateria de fluxo redox onde as

setas pretas indicam o fluxo dos eletrélitos e a seta verde, o fluxo de elétrons

|

Bombeamento Bombeamento

Membrana semipermeavel

Fonte: Adaptado pelo autor com base na referéncia 3

O arranjo de solugdes separadas com um sistema de bombeamento permite uma
maior flexibilidade e escalabilidade no armazenamento de energia, pois a capacidade da bateria
pode ser ajustada simplesmente aumentando o volume dos tanques de eletrdlitos, sem
necessidade de modificar a célula eletroquimica central. Além disso, a separacdo fisica dos
eletrolitos minimiza a possibilidade de contaminagdo cruzada, o que poderia degradar a

eficiéncia e a vida util da bateria.”®

A literatura tem reportado diversos derivados de fenazina como anoélitos em baterias
de fluxo redox operando tanto em meio aquoso como ndo-aquoso.’>’*81:82 Tais moléculas
demonstram uma excelente capacidade de participar em ciclos redox reversiveis gragas a
estabilidade das suas formas oxidadas e reduzidas, que ¢ alcancada pelos efeitos de

estabilizacdo aromadtica. A reagdo de redugdo para a fenazina e seus derivados podo ocorrer de
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duas formas: (1) redugdo de dois elétrons em duas etapas distintas, quando em meio aprotico;
(2) redugdo de dois elétrons em uma Unica etapa acoplada com dois protons, quando em meio
aquoso® As reacdes de redugiio em meios aprotico e protico encontram-se ilustradas na Figura

20.

Figura 20 — Representagdo de reagdes de reducdo para compostos derivados de fenazina em

meios aproético (1) e protico (2)
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Fonte: O autor

r

Diante dos conceitos apresentados, ¢ essencial que este trabalho prossiga na
exploragdo das propriedades quimicas e eletroquimicas do composto dpgpz, uma vez que sua
estrutura contém o esqueleto de um azaaceno de cinco anéis (tetraazapentaceno) que torna
possivel a conversdo reversivel para uma forma dihidrogenada eletronicamente reduzida,
semelhante ao que ocorre com as fenazinas. Com esse vi€s, neste capitulo serdo apresentados
dados obtidos a partir da reducao quimica e eletroquimica do composto dpgpz que servirdo de
base para investigagdes futuras em torno de sua possivel aplicacao tecnologica em sistemas de

armazenamento de energia.
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2. Objetivos

O objetivo geral deste capitulo ¢ estudar as propriedades redox do composto dpqpz
bem como investigar suas transi¢oes eletronicas nas regioes do UV-Vis com suporte de calculos

computacionais. Os objetivos especificos seguem listados a seguir:

I.  Utilizar resultados de TD-DFT para elucidar as transi¢des eletronicas do composto
dpgpz e das suas formas reduzidas dihidrogenadas;
II. Estudar o comportamento redox do composto dpqpz frente a diferentes agentes
redutores através da espectroscopia de absor¢ao nas regides do UV-Vis;
III.  Determinar os potenciais redox e caracterizar as etapas de reducao através da técnica de
voltametria ciclica;
IV.  Realizar medidas espectroeletroquimicas para confirmar a relagdo entre os potenciais

redox e a identidade das espécies produzidas in situ.
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3 Secao Experimental

3.1 Reagentes e solventes utilizados

Na Tabela 5 sdo apresentadas as informagdes relevantes de reagentes e solventes

utilizados nesta etapa do trabalho, além dos respectivos valores.

Tabela 5 — Reagentes e solventes utilizados nos experimentos de reducdo quimica e

eletroquimica e suas respectivas cotacdes comerciais

Reagente Procedéncia Cotacao em RS (06/2024)
Acido ascorbico Sigma-Aldrich 178,00 (25 g)
Ditionito de s6dio Sigma-Aldrich 245,00 (5 g)
Persulfato de potassio Vetec 450,00 (100 g)
Borohidreto de sodio Synth 95,00 (25 g)
Perclorato de tetrabutilaménio (PTBA) Sigma-Aldrich 1376,00 (25 g)
N,N-Dimetilformamida (DMF) Tedia 511,00 (1L)
Ferroceno Acros Organics 160,00 (50 g)

Fonte: O autor

3.2 Calculos teoricos

O estudo teodrico foi realizado em colaboragao com o Prof. Tércio de Freitas Paulo
do Departamento de Quimica Organica e Inorganica da UFC, com a utilizagdo do Centro
Nacional de Processamento de Alto desempenho (CENAPAD-UFC) para execucao dos
calculos computacionais. Foi utilizado o pacote de programas Gaussian 09, Revisio A.02.34
Inicialmente, foi feita a otimizacdo das estruturas estudadas que, além de reduzir o custo
computacional para os célculos seguintes, garante que a molécula esteja na sua conformagao de
energia minima. Essa etapa € importante porque as propriedades eletronicas e Opticas calculadas
serdo mais representativas do estado fundamental da molécula. Todas as geometrias foram
otimizadas usando a Teoria do Funcional da Densidade (DFT) com o funcional hibrido B3LYP
em combinagdo com o conjunto de bases 6-311++G(d,p). As andlises de frequéncia vibracional
foram realizadas para as estruturas otimizadas para confirmar que todas estavam nos minimos
locais na superficie de energia potencial. Célculos de DFT dependentes do tempo (TD-DFT)
foram realizados com o modelo Integral Equation Formalism Polarizable Continuum Model
em meio contendo etanol. Esse modelo é uma variante avancada do Modelo de Continuo
Polarizavel (PCM) usado em quimica computacional para simular efeitos de solvatacdo. A

utilizacdo desse modelo ¢ particularmente util para célculos precisos de propriedades
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moleculares em solucdo, uma vez que as interagdes entre a molécula e o solvente podem ter um
impacto significativo nas propriedades espectroscopicas estudadas.®® Os espectros eletronicos
e os dados de transi¢des foram extraidos dos arquivos de saida pelo programa GaussSum 3.0.56

As distribuicdes de elétron—buraco constituem uma ferramenta conceitual
importante para a compreensao da dinamica eletronica de moléculas eletronicamente excitadas.
Quando uma molécula em solucao absorve radiacdo eletromagnética, ocorre a promogao de um
elétron de um orbital molecular ocupado de menor energia (HOMO) para um orbital molecular
desocupado de maior energia (LUMO). Esse processo resulta em uma redistribuicao da
densidade eletronica, caracterizada pela diminui¢ao da densidade eletronica na regido associada
ao orbital inicialmente ocupado e pelo aumento da densidade na regido associada ao orbital
excitado. A auséncia parcial de densidade eletronica no orbital originalmente ocupado ¢
frequentemente descrita, de forma andloga a fisica do estado s6lido, como um “buraco” (hole),
embora, no contexto molecular, esse termo represente apenas uma construgdo formal associada
a deplecdo de densidade eletronica, € ndo um portador de carga independente.

Dessa forma, a excitagdo eletronica pode ser descrita como a formagao de um estado
excitado caracterizado por um par elétron—buraco, no qual o elétron promovido e a regido de
deplecdo eletronica permanecem fortemente correlacionados dentro da mesma entidade
molecular. As distribui¢des de elétron—buraco permitem visualizar como a densidade eletronica
¢ reorganizada ap0s a excitagdo optica, fornecendo informagdes relevantes sobre o carater das
transigdes eletronicas e sobre processos de transferéncia de carga intra ou intermolecular.®” Esse
processo encontra-se representado de forma esquematica na Figura 21, a formagdo do par

elétron(e-)-buraco(h+).

Figura 21 — Ilustracdo da formacdo do par elétron-buraco nos orbitais de fronteira mediante

excitacdo Optica
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Fonte: O autor
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Os orbitais de transi¢ao natural, aqui abreviados pela sigla NTO (sigla em inglés
para Natural Transition Orbitals) constituem uma boa abordagem para descrever excitagdes
eletronicas de uma maneira resumida e fisicamente significativa, concentrando-se nas
contribui¢cdes mais importantes para a transicdo. Além disso, as isosuperficies das distribui¢des
de elétron-buraco (fungdes Chole € Cele) € as densidades do momento dipolo elétrico das
transi¢des foram obtidas usando o software multiwfn 3.8.8%8% A distancia entre o centro do
buraco e do elétron pode ser medida e usada para determinar a extensdo da transferéncia de
carga, aqui abreviada por CT (sigla em inglés para Charge Transfer), mas a presenga de muitos
nés ou flutuagdes complexas nessas distribuicdes pode dificultar a analise. Para melhor
visualizacdo do buraco e do elétron, as fungdes Chole € Cele foram calculadas. Essas fungdes
constituem representagdes relativamente mais suaves ¢ sao obtidas a partir de distribuigdes de
elétron-buraco cujos valores se aproximam assintoticamente de zero a partir do centroide do

par elétron-buraco.”

3.3 Redu¢io quimica acompanhada por espectroscopia eletronica nas regioes do UV-Vis

A redugdo quimica da molécula de dpqpz foi verificada em diferentes condigoes.
Inicialmente, o composto dissolvido em etanol (~ 10° mol L) teve seu espectro eletronico
medido antes e apos a adicao dos agentes redutores acido ascorbico e ditionito de s6dio que
possuem potenciais de reducdo de -0,39 e -0,66 V vs ENH, respectivamente. Na busca por uma
condi¢do mais fortemente redutora, o reagente borohidreto de sddio, cujo potencial de redugao
¢ -1,24 V vs ENH, também foi utilizado. Nesse caso, em virtude da ocorréncia de uma nova
etapa de redu¢do ndo instantanea, o espectro de absor¢do nas regides do UV-Vis foi monitorado
através de medidas cinéticas para melhor elucidagdo dos eventos. Nos experimentos com
borohidreto de sédio, uma solugdo 8,0 x 10> mol L™ de dpqpz em DMF foi preparada e saturada
com argdnio por 20 min e, em seguida, o espectro de absor¢do inicial foi obtido. Apos esse
procedimento, foram adicionados 100 uL de uma solugdio de borohidreto de sédio 1 x 102 mol
L' que, apos a dilui¢do no volume total da cubeta (2,5 mL), representou um excesso de 5x em
relacdo a quantidade de dpqpz. Assim que houve a adi¢do, a cubeta foi rapidamente
homogeneizada e os espectros foram obtidos automaticamente usando o modo cinético do

espectrofotometro de arranjo de diodo Hewlett-Packard, 8453.
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3.4 Medidas eletroquimicas

Os experimentos eletroquimicos foram realizados em uma célula de vidro
convencional de trés eletrodos com carbono vitreo de 0,0314 cm? da Bioanalytical System Inc.
(BASI) e fio de platina como eletrodos de trabalho e auxiliar, respectivamente. A solugdo
eletrolitica foi preparada em DMF seco, previamente desaerado com fluxo de argonio (por, pelo
menos, 20 minutos), contendo 0,1 mol L™! de Perclorato de Tetrabutilamoénio (PTBA). Durante
as medicoes, um fluxo de argénio foi mantido na parte superior da célula para garantir uma
atmosfera inerte. O eletrodo de pseudo-referéncia Ag/Ag"” foi preparado antes de cada medigio
usando um capilar de vidro preenchido com a solugdo eletrolitica e foi calibrado usando
ferroceno como referéncia externa. Todos os potenciais citados neste trabalho foram
convertidos para Eletrodo Normal de Hidrogénio (ENH) apds corrigir o valor experimental
observado em relagdo ao potencial de meia onda (E1/) relatado para o ferroceno em DMF, ou
seja, 0,72 V vs ENH.”! Os experimentos foram realizados em um potenciostato/galvanostato
Epsilon da BASi modelo E2 818, operando a temperatura ambiente com varreduras de potencial

no sentido negativo.

3.5 Espectroeletroquimica

Os experimentos de espectroeletroquimica foram realizados associando-se a
aplicacdo de potencial com a aquisi¢ao de espectros de absor¢ado eletronica nas regides do UV-
Vis. Para tanto, foram usados os equipamentos potenciostato/galvanostato Epsilon da BASi
modelo E2 818 e espectrofotometro de arranjo de diodo Hewlett-Packard, 8453. Utilizou-se,
ainda, uma cubeta OTTLE (Sigla em ingl€s para Optically Transparent Thin-layer Electrode)
de caminho optico 0,1 cm, opticamente transparente, equipada com uma grade de platina
(eletrodo de trabalho), fio de platina (contra eletrodo) e um fio de prata (eletrodo de pseudo
referéncia Ag/Ag"). A Figura 22 ilustra uma fotografia da cubeta utilizada. As medidas foram
realizadas em uma cubeta preenchida com 450 pL de solucao de dpgqpz em DMF contendo 0,1
mol L' de PTBA. Os potenciais foram aplicados de 10 a 15 minutos até o0 momento em que
nenhuma alteragdo foi observada nos espectros eletronicos nas regides do UV-Vis. Um tubo
capilar ligado a um fluxo de argdnio foi mantido conectado a cubeta através de uma agulha
inserida no orificio de sua tampa para que a atmosfera em seu interior permanecesse saturada

de argdnio durante todo o experimento.



Figura 22 — Fotografia da cubeta utilizado nos experimentos de espectroeletroquimica
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Fonte: Adaptada pelo autor com base na referéncia
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO
4.1 Calculos Teoricos

Como discutido anteriormente, uma das caracteristicas marcantes dessa classe de
compostos a qual pertence a molécula de dpqpz ¢ a ocorréncia de eventos redox reversiveis
estimulados por luz ou aplicacao de potencial elétrico. Dessa maneira, os céalculos teoricos
foram necessarios nao sé para o entendimento e atribuicao das bandas do composto sintetizado,
mas da sua forma reduzida de dois elétrons que, neste capitulo, foi obtido por vias quimica e
eletroquimica. A Figura 23 mostra os espectros eletronicos tedricos e experimentais nas regioes
do UV-Vis do composto dpqpz antes e apds a reducdo de 2 elétrons, juntamente com as
estruturas moleculares otimizadas. A obtencao do espectro da espécie reduzida ocorreu

mediante conversdao quimica com ditionito de so6dio e sera mais bem detalhada na se¢do 4.2.

Figura 23 — a) Espectros de absor¢do eletronica nas regides do UV-Vis tedrico (linha vermelha
pontilhada) e experimental (linha preta sélida) obtidos para as estruturas otimizadas I (a), Ila
(b) e IIb (c) do composto dpgpz em etanol. O anel que experimenta redugdo encontra-se

destacado com um quadrado tracejado em vermelho
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Fonte: O autor
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As estruturas reduzidas utilizadas se baseiam na reducao de 2 elétrons acoplada com
2 protons que é comumente observada para ligantes azapentacenos.’>** Os prétons foram
adicionados ao mesmo anel mantendo a estrutura, portanto, em uma configuragdo benzoéide que
¢ mais estavel que a configuragdo quinoide, representada na Figura 24 (b), formada pela entrada

de hidrogénios em anéis alternados.”

Figura 24 — Comparacao entre as formas quindide e benzoide para o produto da reducgao de 2
elétrons/2protons do composto dpgpz. As cores vermelha e azul destacam, respectivamente, os

hidrogénios adicionados e os sextetos aromaticos, segundo a regra de Clar
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Fonte: O autor

Dentre as estruturas otimizadas ilustradas na Figura 23, (b) e (c), a que apresentou
maior concordancia com o espectro experimental foi a estrutura IIb, onde a hidrogenagao ocorre
no penultimo anel. Além disso, essa estrutura apresentou energia total levemente menor que a
ITa sendo, portanto, mais estavel. Uma explicagdo possivel, considerando a regra de Clar, € que
a estrutura IIb possui quatro sextetos de elétrons-m enquanto a Ila apresenta apenas trés. O
numero de sextetos, como mencionado anteriormente, ¢ um critério de estabiliza¢do, sendo
tanto mais estavel quanto maior o nimero de sextetos. As representagdes estruturais destacando

os sextetos de elétrons-n podem ser consultadas na Figura 25.

Figura 25 — Comparacao entre as estruturas Ila e IIb propostas para o produto de reducio do
composto dpqpz e utilizadas no célculo tedrico de TD-DFT. Em vermelho, estdo destacados os

hidrogénios adicionados € em azul os sextetos aromaticos, segundo a regra de Clar
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Fonte: O autor

O espectro experimental de absorcao eletronica nas regides do UV-Vis do composto
dpqpz, representado na Figura 23 (a), linha solida preta, exibe bandas de 200 a 650 nm
mostrando, assim, uma janela de absorcdo mais ampla em relacdo a outros compostos de
estruturas semelhantes, como dipiridoquinoxalina (dpq) e dipiridofenazina (dppz), cujas
absor¢des vio até 400 nm.”®®” Essa ampliacio na faixa de absorcdo pode ser atribuida a
extensdo da conjugacdo de elétrons-m que ¢ maior para o composto dpgpz. As bandas de
energias mais altas estdo associadas as transi¢des de estado localmente excitado (LE) com
contribui¢des de transi¢des de transferéncia de carga intramolecular, aqui representado pela
sigla ICT (sigla em inglés para Intramolecular Charge Transfer) entre os fragmentos de
fenazina e fenantrolina. Essa e outras atribui¢des encontram-se discriminadas na Tabela 6. As
bandas observadas em comprimentos de onda superiores a 480 nm, no entanto, sdo de baixa
intensidade (g ~ 2000 L mol ' cm ') devido, provavelmente, a transi¢des proibidas.

As andlises dos NTOs foram realizadas para algumas transi¢des do composto dpqpz
(simetria Cyy, Figura 23, (a)) e dos derivados reduzidos para suportar as atribui¢des eletronicas.
A Tabela 6 resume os dados teoricos e as contribuigdes orbitais dominantes para suportar as
atribuicdes eletronicas das moléculas obtidas experimentalmente para as estruturas I (composto
dpgpz) e IIb que sera daqui em diante chamada de dhdpqpz como abreviagdo para 11,16-
dihidrodipirido[3,2-a:2’°,3’-c]quinoxalino[2,3-1]fenazina. Para a classificacdo das transigdes,
foi considerada a distribuigdo espacial dos NTOs sobre a molécula. Na Tabela 6, encontram-se
indicadas, ainda, as regides correspondentes aos fragmentos fenantrolina (phen) e fenazina
(phz). A Figura 26 mostra as distribui¢des elétron-buraco para as transicoes de menor energia
dos compostos dpqpz e dhdpgpz, bem como a distribuicdo de momento de dipolo de transi¢ao

que ajuda a entender a mudanga na distribui¢do de carga durante uma transi¢do eletronica.



64

Baseado na anélise dos NTOs da Tabela 6 e nos diagramas de distribui¢do elétron-
buraco da Figura 26, nota-se que o buraco (elétron removido do estado fundamental) e o elétron
(agora, estado excitado) ocupam regides muito similares no espacgo indicando que as bandas
observadas em comprimento de onda maiores que 480 nm para o composto dpgpz sao do tipo
LE centradas no fragmento fenazina (estrutura I, 100% HOMO (A2) — LUMO (B)), Tabela 6).
Considerando o produto direto dos orbitais envolvidos nesta transi¢do, o estado excitado possui
simetria B2, o que implica que a variagdo do momento de dipolo esté orientada ao longo do eixo
curto, perpendicular ao eixo C, (ver Figura 26, (¢)). Esse resultado indica que a transicao ¢

proibida, sendo a forca do oscilador calculada de /= 0,03, o que corrobora com essa atribuigao.

Figura 26 — a) Isosuperficies de distribui¢do de elétron-buraco, b) representacdo das fungdes
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Fonte: O autor

As bandas de intensidade média com maximos em 430 e 452 nm no espectro
experimental do composto dpqpz (Figura 23, a) estd associada a transi¢do em 423 nm no

espectro tedrico, sendo atribuida a uma transi¢ao LE centrada no fragmento fenazina (estrutura
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I, 91% H-1 (B1) —» LUMO (B1), Tabela 6) com contribuicao de transi¢cdes ICT. A simetria A
resultante do produto direto dessas func¢des indica uma transi¢ao permitida com um valor de f
= 0,81, o0 que ¢ coerente com a intensidade dessa banda no espectro experimental.

As bandas mais intensas do espectro experimental do composto dpqpz (Figura 23,
a) sdo observadas em 305 e 317 nm sendo associadas, majoritariamente, a uma transi¢ao de
transferéncia de carga intramolecular (ICT) da fenazina para o fragmento fenantrolina. Essas
bandas estdo bem correlacionadas com aquelas calculadas em 323 nm no espectro teoérico, cujo
produto direto das fungdes de onda envolvidas (85% HOMO (Az) — L+3 (Az), Tabela 6) tem
simetria A resultando, portanto, em uma transi¢cao permitida. A banda de maior energia no
espectro experimental ¢ atribuida as transi¢des LE centradas no fragmento fenazina (41%
HOMO-1 (A2) — L+3 (A2); 31% HOMO (A2) — L+4 (B1) e 48% HOMO-2 (A2) — L+2
(B1); 39% HOMO-1 (B1) — L+3 (A2)). Essas transi¢des sdo parcialmente proibidas devido as
diferentes propriedades nodais dos orbitais moleculares envolvidos.

Para o composto dhdpqpz (forma reduzida), a transi¢do de menor energia observada
no espectro tedrico em 514 nm possui f= 0,87 (97% HOMO (B;) — LUMO (B»)), sendo Al o
resultado do produto direto dessa transi¢cdo, o que quer dizer que a variagdo do momento de
dipolo da transi¢do esta orientada no eixo longo (C») tal como representado na Figura 26, c).
Por essa razdo, a banda de menor energia na regido de 500 a 600 nm no espectro experimental
da estrutura IIb (Figura 23, c) tem intensidade média e atribui¢do parcial de ICT, uma vez que
as fungdes elétron-buraco estdo em regides ligeiramente diferentes da molécula (Figura 26, a)
eb)). A indicagdo ¢ de que a transferéncia eletronica ocorre do fragmento fenazina para a por¢ao

fenantrolina.
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Tabela 6 - Comprimentos de onda (for¢a do oscilador), contribuicdo majoritaria, atribui¢do e orbitais de transicdo natural (NTOs) das transi¢cdes

selecionadas para as estruturas I, Ila e IIb

Estrutura ATD-DFT/NM Aexperimental/NM Contribuicio majoritaria Atribuicio NTO
(1) (%) ¢ Doador aceptor
.' - ":.,J
576 (0,03) 553 HOMO —LUMO (100%) | LE (phz) ,g:%}; 0 > (f
) . d
LE (phz), | "Pgaaa’ TR
. _ 0
423 (0,81) 430; 450 H-1-LUMO (91%) o N (((I,‘U 52}::(1
(I) ,'34 ?
LE (phz), ‘Joda VRV
323 (1,57) 310 HOMO—L+3 (85%) or m;', , :;3‘3..‘ ;
H-2—L+2 (48%) %-sinha ol
258 (0,61) 250 H1L43 (30%) LE (phen) F3S R
b ) byt
523 (0,82) HOMO—LUMO (97%) | LE (phz) :l.)..‘((li :::I:O):‘l.
=3ﬂm .Q;..Uv.‘ .
336 (0,67) H-1—1+2 (88%) ICT K& 2533
(Ia) »"r
316 (0,43) HOMO—L+4 (84%) ICT n):“(lj go::f X
19,888 ey
H-4—L+1 (36%), LE (phen), f(’ faurnt &0
262 (0,82) HaoL12 (3%, i K t.m 3 RS
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LE (ph e o ,
514 (0,87) 528; 553 HOMO—LUMO (97%) (phz), :ﬂ)’:‘! ) X (el
ICT 5 320
322 (0,38 335 H-1—-L+2 (60%) ICT 933‘3 eSSt
( 5 ) - 0 ;‘, ¢ ” i
- N
LA T k- 3:(."‘!‘
(IIb) 302 (0,64) 303 H-3—LUMO (56%) LE (%) | o'fs | adovee
256 (03 250 H-3—L+1 (24%) LE (phen). | YWagégy 2"9.,,@:,:
56 (0,37) H-2—L+2 (53%) ICT [} i 2Sop:,
H-3L+2 (41%) - ’,.gg Qevicis
254 (0,45) 250 HOMO 1410 (33%) LE (n-1%) P 23557,

Fonte: O autor
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4.2 Reducio quimica acompanhada por espectroscopia eletronica nas regioes do UV-Vis

O espectro experimental apresentado na Figura 23, ¢), linha preta, foi obtido para o

produto da reacao ilustrada na Figura 27.

Figura 27 — Reacdo de reducao de dois elétrons acoplada com dois protons para o composto

dpqpz

dpqpz
Fonte: O autor

A redugdo quimica para obten¢ao da espécie dhdpqpz foi realizada, inicialmente,
com o agente redutor ditionito de s6dio (Ered =-0,66 V vs ENH) em etanol. Além do composto
ditionito de so6dio, foram usados acido ascorbico (Ered =-0,39 V vs ENH) e borohidreto de sodio
(Erea= 1,24 V vs ENH) como agentes redutores. O espectro obtido para o produto da reducao
com 4cido ascorbico, apresentado na Figura 28, € muito similar ao da Figura 23, ¢) indicando
se tratar da espécie dhdpqpz. A reversibilidade dessa reagdo pode ser observada mediante a
adi¢do do agente oxidante persulfato de sodio (Ereq = 2,01 V vs ENH), de modo que o espectro

original do composto dpqpz ¢ recuperado.

Figura 28 — Espectros de absorcdo eletronica nas regides do UV-Vis do composto dpgpz (2 x
107 mol L") em etanol antes (linha preta) e ap6s (linha vermelha) a adi¢do de 10 uL de uma

solucdo 3 x 102 mol L' de 4cido ascorbico.
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Fonte: O autor

Durante a reagdo com borohidreto de s6dio, um agente redutor bem mais forte, foi
observado, inicialmente, um perfil espectral correspondente a espécie dhdpqpz (Figura 28, linha
vermelha). Apos alguns minutos, no entanto, observou-se uma diminui¢do de intensidade de
todo o espectro concomitante com o aparecimento de bandas de baixissima intensidade na
regido do infravermelho proximo, em 794 e 894 nm (Figura 29, linha azul). Esse
comportamento sugere a ocorréncia de uma nova etapa de redug¢do. As bandas em 794 e 894
nm ocorrem em uma regido muito similar aquelas observadas para espécies radicalares
anionicas reportadas por MacDonnell”®” apos a redugdo monoeletronica do ligante

tetraazatetrapiridopentaceno (tatpp) em compostos de coordenacgao.

Figura 29 — Espectros de absorcao eletronica nas regidoes do UV-Vis de uma solugdo de dpqpz
1 x 10 mol L' em etanol antes (linha preta) e apos (linhas vermelha e azul) a adi¢io de uma
solugdo 50 mmol L™ de borohidreto de s6dio com concentragdo. A inser¢do mostra uma

ampliagdo da faixa de 600 a 1000 nm
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Fonte: O autor

Considerando a possivel natureza radicalar da espécie formada apds 6 min da adig@o
de borohidreto de s6dio, um novo experimento foi realizado para que a redugdo ocorresse em
um ambiente mais propicio a sua detec¢do. Dessa forma, o experimento foi repetido em DMF,
um solvente de carater redutor e maior tendéncia de estabilizagdo de radicais
monoeletronicos.!® A solugdo foi saturada com argdnio e vedada para evitar reagdes de
oxidacdo com oxigénio. Nesse caso, foi possivel notar, de fato, um aumento significativo da
intensidade relativa das bandas na regido do infravermelho proximo atribuidas a espécie
radicalar resultante da redugdo eletronica de um elétron da espécie dhdpqpz. Daqui por diante,
a espécie gerada a partir da reducdo monoeletronica do composto dhdpqpz serd mencionada
como [dhdpqz']". A Figura 30 mostra o experimento de redu¢do com borohidreto de sdédio em
solucdo desaerada de DMF que foi realizado no modo cinético para melhor visualizagdo dos

diferentes eventos redox.
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Figura 30 — Espectros de absor¢do eletronica nas regides do UV-Vis do composto dpqpz em
solugdo desaerada de DMF obtidos durante os primeiros 80 s (a) e de 80 a 2000 s (b) apds a
adicao de NaBH4 (5x em excesso). Insercao: grafico cinético de monitoramento da intensidade
das bandas em 527 e 894 nm. Linhas preta e vermelha em (a) correspondem, respectivamente,
ao primeiro e ultimo espectro. Linhas vermelha e azul em (b) correspondem, respectivamente,
ao primeiro e ultimo espectro. As linhas cinzas em (a) e (b) referem-se a espectros obtidos em

tempos intermedidrios
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Fonte: O autor

Os espectros registrados durante os primeiros 80 s apds a adi¢do do agente redutor
(Figura 30, a) linha preta) mostra uma banda com maximos em 436 e 455 nm, indicativa da
espécie dpgpz. Essas bandas diminuem em intensidade enquanto surge uma banda assimétrica
com maximo em 526 nm (linha vermelha). O perfil espectral representado pela linha vermelha
¢ semelhante aquele apresentado na Figura 28 indicando se tratar da espécie reduzida de dois
elétrons, dhdpqpz. Ja o conjunto de espectros ilustrados na Figura 30, b) mostra uma diminui¢ao
lenta de intensidade da banda com maximo em 526 nm (linha vermelha) e o surgimento
concomitante de novas bandas na regido do infravermelho préximo, em 794 e 894 nm (linha
azul). Esse resultado sugere que o composto dhdpqz estd sendo reduzido a outra espécie devido
ao elevado potencial redutor do meio. Apds a obtengdo dos espectros, ao abrir a cubeta
permitindo a difusdo de oxigénio, foi observada uma rapida mudanca de coloragdo. O espectro
obtido ap6s essa mudanga de cor € idéntico aquele atribuido a espécie dhdpqz (linha vermelha
na Figura 30) indicando que o oxigénio do ar ¢ capaz de regenerar a espécie dhdpqz. Nas
reacoes de redu¢cdo com borohidreto de sddio, ¢ comum a transferéncia do ion hidreto (H), o

que adicionaria um hidrogénio a mais na estrutura. A comparagdo com a literatura, no entanto,
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indica que o produto de redu¢do monoeletronica adicionado de um préton apresentaria um perfil
espectral muito distinto daquele obtido neste estudo.”®* Essa observagio reforga a conclusio
de que o agente redutor borohidreto de sddio € capaz de converter o composto dhdpqpz a uma
forma ainda mais reduzida chamada [dhdpqz’], mediante a transferéncia de um elétron sem
participagdo de protons.

A etapa adicional de reducdo resulta na producdo de uma espécie radicalar com
estrutura do tipo “camada aberta”. Apesar dos estados eletronicos de radicais ndo serem
facilmente avaliados em termos teodricos, foram realizados calculos DFT no nivel de teoria
b3lyp/6-311++g(d,p) partindo-se da estrutura otimizada da espécie [dhdpqz’], representada na
Figura 31, a). Os dados indicam que os niveis HOMO e LUMO do composto [dhdpqgz’] sdo
bem proximos o que € consistente com o surgimento das bandas em regido de baixa energia do
espectro, tal como ilustrado no espectro tedrico da Figura 31, b). De acordo com os dados
teoricos que sdo exibidos na Tabela 7, as bandas em 794 e 894 nm sdo atribuidas as transi¢des
puras HOMO-LUMO. Além disso, as imagens NTO disponiveis na Tabela 7 sugerem que o
elétron adicional se encontra deslocalizado por toda a molécula. Conclusdo semelhante foi feita
para o anion radical da molécula de tetraazapentaceno duplamente alquinilada com base em

estudos de DFT e ressonancia paramagnética eletronica (EPR).!"!

Figura 31 — a) Vistas superior e lateral para a estrutura reduzida de 3 elétrons derivada do
composto dpqpz; b) espectro tedrico de absorgao eletronica nas regides do UV-Vis do composto

dpgpz em etanol apds reducao de trés elétrons. Inser¢do: ampliacao da regido de 600 a 1500 nm
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Tabela 7 — Comprimentos de onda (for¢a do oscilador), carater, contribuicdo majoritaria,

atribuicdo e orbitais de transi¢ao natural (NTOs) das transi¢des selecionadas para a estrutura da

molécula [dhdpqz'].

Arp-prr/nm, (f),
carater

Contribuicao majoritaria (%)

NTO Doador

NTO aceptor

1394 (0,002) ICT

HOMO(0)—LUMO(a) (99%)

3.,.‘ 1!. w:

’..'.JJ‘.‘\“A
[ " . A

1218 (0,017) ICT

HOMO(a)—L+1(a) (97%)

v
L . .
) X et
‘.“ v >

: ’ ’ ’
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PDO P, .

515 (0,448) ICT
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HOMO(B)—L+6(B) (27%)
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o 8.5,
J ROCERS
., .

309 (0,398) LE

H-3(B)—LUMO (B) (47%)
H-2(0))—L+1(ax) (19%)

e

258 (0,596) LE

H-2(0)—L+3(ax) (33%)
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.0 .08
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Fonte: O autor

4.3 Medidas eletroquimicas

A investiga¢do dos processos redox do composto dpqpz também foi realizada por

eletroquimica. Inicialmente, através da técnica de voltametria ciclica, foram determinados os

potenciais eletroquimicos para cada processo do composto em solugao de DMF, onde o mesmo

apresenta boa solubilidade. O voltamograma obtido esta apresentado na Figura 32 onde pode-

se observar um primeiro processo centrado em -0,17 V com as ondas anoddica (oxidacao) e

catodica (redugdo) bem definidas. Esse processo foi atribuido a redu¢do de dois elétrons do

composto dpqpz que origina a forma dihidrogenada dhdpqz. Um outro processo centrado em -

0,54 V aparece com menor definicdo da onda anoddica sendo associado a redugao

monoeletronica do composto dhdpqpz produzindo a espécie [dhdpqz’]". A espécie radicalar ¢

instdvel e tende a ser oxidada quimicamente justificando o perfil irreversivel do processo
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centrado em -0,54 V. Além dos processos citados, ¢ possivel notar um outro evento de redugao

indicado por uma onda catddica de baixa intensidade em -1,24 V associada, possivelmente, ao

fragmento fenantrolina.!??

Figura 32 — Voltamograma ciclico do eletrodo de carbono vitreo a 0,1 V s' em DMF seco

contendo PTBA 0,1 mol L' e dpgpz. A seta indica o sentido da varredura
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Fonte: O autor

Os potenciais de reducdo observados podem ser relacionados a energia do orbital
LUMO, uma vez que este € o orbital vazio que acomoda a densidade eletronica advinda de um
processo de reducdo. Em outras palavras, quanto mais baixa a energia do LUMO, mais
facilmente a molécula pode aceitar elétrons. Durante o experimento de voltametria ciclica, a
energia dos elétrons do metal ¢ variada de acordo com a aplicagdo de diferentes valores de
potenciais que ocorre em modo de varredura. A partir do momento em que a energia dos
elétrons do metal ultrapassa a energia do LUMO da espécie eletroativa em solugdo, a
transferéncia de elétrons se torna possivel, ocasionando um aumento de corrente que evidencia
aredugdo da espécie. Dessa forma, podemos estimar a energia do LUMO em elétron-volt (eV)
de acordo com a relagdo E (eV) = -E(V) + 4,44.1 Os valores obtidos foram -4,19 eV para a
molécula dpqpz e -3,71 eV para a espécie dhdpqpz, indicando que esta ultima apresenta um
LUMO mais alto em energia e que tera menor afinidade eletronica que o composto dpqpz. Essa
observacdo ¢ consistente com o fato de que a molécula dhdpqpz s6 pode ser reduzida em um

ambiente redutor mais forte, com a presenga de borohidreto de sodio, por exemplo.
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Uma vez que os processos eletroquimicos sao conhecidos, € possivel controlar com
certa precisdo as espécies geradas durante a aplicacdo de potencial € monitora-las em tempo
real com auxilio da espectroscopia eletronica nas regides do UV-Vis (espectroeletroquimica).
Dessa forma, ¢ possivel confirmar as atribuicdes feitas das espécies geradas
eletroquimicamente, a partir dos respectivos perfis espectrais. A Figura 33 mostra os espectros
de absorcdo diferencial coletados durante a aplicacdo de diferentes potenciais. Os espectros
diferenciais sdo o resultado da subtracdo dos espectros lidos em tempo real por um espectro
inicial de referéncia (neste caso, o espectro obtido antes da aplicagdo de potencial). A vantagem
aqui ¢ que as mudangas sdo intensificadas e podemos ver com clareza as bandas que surgem ou
aumentam de intensidade como uma variagdo positiva enquanto as bandas que diminuem de
intensidade aparecem como uma variacao negativa. Os experimentos foram realizados a partir
da molécula de dhdpqpz que foi gerada in situ como resultado da reagdo com o agente redutor

ditionito de sodio.

Figura 33 - Espectros diferenciais de absor¢ao eletronica nas regides do UV-Vis coletados
durante aplicagdo de potencial em a) +0,4 V, b) -0,3 V, ¢) -0,6 V e d) circuito aberto medido
imediatamente ap6s a aplicagio de -0,6 V. Solugio: DMF contendo 0,1 mol L' de PTBA e 1,0
x 10* mol L' de dhdpqpz
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Fonte: O autor
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Sob aplicag¢do de +0,4 V (Figura 33, a)), observa-se uma variagdo negativa para a
banda em 550 nm indicando o consumo da forma dhdpqpz enquanto a variagdo positiva da
banda em 450 nm indica que a espécie dpqpz esta sendo formada pelo processo de oxidagao.
Comportamento oposto ¢ observado na Figura 33, b) sob eletrolise a -0,3 V. Nessa condicao, a
banda em 450 nm apresenta varia¢do negativa indicando o consumo do composto dpgpz ¢ a
banda em 550 nm apresenta variacdo positiva indicando a formag¢do da molécula de dhdpqpz.
Essas observagdes denotam, ainda, a reversibilidade eletroquimica da redugao de dois elétrons

do composto dpgpz, como segue na representacao da Equagao 1:
dhdpgpz — dpqpz + 2H" + 2¢ (1)

Para os espectros obtidos com potencial aplicado em -0,6 V (Figura 33, c)), as
bandas em 450 ¢ 550 nm apresentam varia¢do negativa sugerindo que ambas as espécies
dhdpgpz e dpqpz estdo sendo consumidas. Simultaneamente, novas bandas surgem na regiao
do infravermelho proximo com o mesmo perfil observado ap6s 1000 segundos de reagdo com
borohidreto de sddio (espectro azul na Figura 33, b)). Esse resultado indica, portanto, que no
potencial de -0,6 V ocorre a formagdo da espécie radicalar [dhdpqz’]” em consequéncia da
reducdo monoeletronica do composto dhdpgpz. De acordo com o voltamograma (Figura 32),
ha ainda um processo de reducdo com baixa corrente em -1,24 V. Nesse caso, no entanto, ndo
foi observada formag¢ao de uma nova espécie com aplicagdo de potencial abaixo dessa onda (em
-1,52 V), j4 que o comportamento € idéntico aquele mostrado na Figura 33, c). Isso ocorre,
provavelmente, porque a suposta espécie produzida deve ser reoxidada quimicamente de
maneira muito rapida, de modo que ndo € possivel acumulé-la suficientemente na cubeta para

o registro de seu espectro. Esses processos sao resumidos pelas Equagdes 2 e 3.
dpgpz + 2H" + 2e— dhdpqpz )
dhdpqgpz + e — dpqpz + [dhdpqz'| 3)

A Figura 33, d) apresenta o que acontece espontaneamente quando se interrompe a
aplicacdo de potencial e a cubeta ¢ aberta para difusdo do oxigénio atmosférico. As bandas em
794 e 894 nm referentes a espécie [dhdpqz’|” experimentam variacao negativa enquanto a banda
em 550 nm experimenta variagdo positiva indicando a oxidagdo a forma dhdpqz, tal como
observado na reducdo quimica com borohidreto de sodio. Os processos aqui discutidos
encontram-se ilustrados esquematicamente na Figura 34 onde os valores de potencial, fora de

escala, sdo dispostos em um eixo vertical.



77

Figura 34 — Esquema de interconvercao entre as estruturas dos produtos das rea¢des de reducao
quimica/eletroquimica do composto dpqpz. Os protons adicionados em cada etapa estdo

destacados em vermelho
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=
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Fonte: O autor

Através da utilizacdo de agentes redox, foi possivel elucidar a formagdo das
espécies reduzidas originadas do composto dpqpz. Os dados tedricos obtidos por TD-DFT
suportaram as discussoes em relagdo as bandas de absorcao apresentadas por essas espécies que
puderam ser observadas, ainda, sob condigdes controladas nas medidas espectroeletroquimicas.
Dessa forma, foi possivel elucidar os processos reversiveis representados na Figura 34 através
da observacao do perfil espectral das espécies geradas em cada condicdo. A primeira redugdo,
que ocorre acoplada a transferéncia de protons, se mostrou acessivel a reagentes redutores
brandos e aplicacdo de potencial da ordem de -0,3 V vs ENH. Esse potencial ¢ notadamente
mais elevado que aqueles empregados na reducdo dos derivados de fenazina usados como
anolitos em baterias de fluxo redox.®* Essa discrepancia pode ser explicada, em parte, pelos
solventes usados neste estudo e, em parte, pelo fato do composto dpgpz ser constituido por
unidades de fenazina e fenantrolina que, por sua vez, tém carater retirador de elétrons. Por
consequéncia, o composto dpqpz apresentou maior tendéncia em ganhar elétrons o que refletiu
em um potencial de reducdo mais positivo.

O segundo processo de reducdo, além de exigir condi¢des redutoras mais fortes,
requer um meio adequado para que a espécie radicalar gerada tenha estabilidade suficiente para

ser observada. Nesse estudo, a espécie [dhdpqpz’]” foi produzida a partir da aplicacdo de
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potencial de -0,6 V ou com a adi¢do de borohidreto de sodio. Sua reoxidagdo para a forma
dhdpgpz acontece rapidamente quando a solugdo ¢ exposta ao oxigénio atmosférico. Uma vez
conhecidas as propriedades redox do composto dpqpz, o estudo ira se concentrar na fotofisica
e fotoquimica dessa molécula. No préoximo capitulo, a reagdo de reducdo de dois elétrons do
composto dpqpz serd estudada por irradiacao de luz visivel podendo ampliar as possibilidades

de aplicacao.
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CAPITULO 11
1. Fundamentacao Teorica

A interconversdo entre azaacenos ¢ suas formas dihidrogenadas, como a
demonstrada para as espécies dpqpz e dhdpqpz, tem notdria importancia para a concepgao de
novas formas de armazenamento de energia. Além disso, quando reagdes desse tipo se dao
mediante a irradiacdo de luz, as potencialidades de aplicacdo se multiplicam e, por esta razao,
esse fendmeno ja ¢ estudado ha algum tempo. A fotorredugdo da fenazina em solventes proticos,
levando a formacdo da dihidrofenazina, por exemplo, foi reportada hé vérias décadas.!** Essa
reatividade foi atribuida ao seu estado excitado singleto de baixa energia que tem alta afinidade

por elétrons.

Posteriormente, de maneira analoga, foi observada a reacao de fotorreducao de dois
elétrons para o composto dppz (dipiridofenazina) em etanol deaerado sob irradiagdo de luz UV
gerando, também, um produto dihidrogenado, chamado 9,14-dihidrodipiridofenazina, como
esquematizado na Figura 35. A mesma reagdo foi observada para o ligante dppz coordenado a
um complexo de rénio a partir da irradiacio de luz UV.!% Em ambos os casos (ligante livre e
coordenado) observa-se uma certa reversibilidade quando a solug¢do ¢ exposta a oxigénio em
resposta a reacdo de oxidagdo que regenera os compostos iniciais. Essa reacdo inversa se

mostrou mais rapida para o ligante livre do que quando coordenado a um metal.'%

Figura 35 — Esquema da rea¢do de fotorredu¢do do composto dppz

3

N 3 N\ luz
II + 2H+, 2e .‘ﬁ-
NT XN 0,
L~
dppz 9,14-dihidrodipiridofenazina

Fonte: O autor

A capacidade de reducao eletronica reversivel sob irradiacao de luz visivel € crucial
para o desenvolvimento de sistemas de armazenamento de energia. Compostos como os
azaacenos podem ser utilizados em baterias foto-recarregaveis, onde a luz € usada para carregar
o dispositivo, oferecendo uma alternativa limpa e renovavel para o armazenamento de

energia.'% Devido a grande importancia de reagdes reversiveis de transferéncia de elétrons em
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compostos organicos, outros estudos foram realizados se apoiando na premissa de aumento do
nimero de anéis para obtencdo de compostos com bandas de absor¢do de menor energia, de
modo a viabilizar a fotorredu¢do mediada por luz visivel. Dentre esses trabalhos, destacam-se
aqueles reportados para os ligantes tetraazatetrapiridopentacenos tatppa e tatppp, empregados
por MacDonnel e colaboradores no estudo de potencialidades associadas comreacgdes redox
reversiveis.”?*17 As estruturas desses compostos estio representadas na Figura 36. E
interessante notar que, apesar de serem isomeros e experimentarem reducao de dois elétrons
quando coordenados a ruténio, a disposi¢ao diferenciada dos anéis no composto tatppa

possibilita reagdes paralelas de dimerizagdo radicalar que impossibilita a plena reversibilidade

94,99

do processo e limita sua utilidade para os fins citados anteriormente.

Figura 36 — Representagdo estrutural dos compostos tatppa e tatpp

tatppa

Fonte: O autor

O composto tatppa exibe um processo redox reversivel por via fotoquimica, mas
apenas na presen¢a de um doador de sacrificio.”* Os doadores de sacrificio, tais como a
trietilamina (TEA), atuam principalmente como doadores de elétrons. A fun¢do principal desses
compostos ¢ fornecer elétrons para o processo de redugdo facilitando, assim, a reducdo do
azaaceno excitado. Os doadores de sacrificio sdo oxidados no processo e, muitas vezes, geram
produtos secundarios que, apesar de ndo interferirem significativamente na reacao principal,
podem se acumular caso sejam utilizados durante varios ciclos em dispositivos reais, como
baterias foto-recarregavies.’*!® O estudo de compostos como o tatppa e similares, porém, é
limitado por sua insolubilidade, caracteristica decorrente do seu tamanho e elevada simetria.
Sendo assim, os estudos e aplicagdes existentes estdo restritos aos compostos coordenados a
um ou mais ions metalicos, como Zn**, que aumentam a solubilidade dessas espécies.”” Além
disso, a coordenacio a Zn*' ndo provoca alteragdes substanciais nas propriedades

espectroscopicas do ligante pois, por se tratar de um metal d'°, nio ha transi¢des de
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transferéncia de carga do tipo LMCT (sigla em inglés para Ligand to Metal Charge Transfer)
ou MLCT (sigla em inglés para Metal to Ligand Charge Transfer).

Por ser menos simétrico e possuir menos anéis em relagdo as moléculas tatppa e
tatppB, o composto dpqpz, estudado nesse trabalho, apresentou solubilidade razoavel nos
solventes DMSO e DMF, além de baixa solubilidade em diversos outros solventes o que
permitiu um estudo espectroscopico completo em diversos meios. Além disso, a diferenca entre
os compostos dpqpz e tatpp reside, apenas, na auséncia dos dois anéis piridinicos condensados
em uma das extremidades. A disposi¢ao desses anéis no composto tatppp € responsavel por
acrescentar dois sextetos de elétrons-n na estrutura, deixando-a mais estavel e, potencialmente,
aumentando o gap de energia HOMO-LUMO em relagdo a espécie dpqpz. Por essa razdo,
espera-se que o composto dpgpz seja mais reativo e possua um menor gap de energia HOMO-
LUMO o que ¢ vantajoso para as aplicagdes que exigem absor¢des em menores comprimentos
de onda. Desse modo, este capitulo ¢ dedicado ao estudo fotoquimico do composto dpqpz e a
caracterizacdo fotofisica de seu estado excitado usando, principalmente, as técnicas
espectroscopicas de absor¢do nas regides do UV-Vis e fluorescéncia em estado estacionario a

temperatura ambiente.
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2. OBJETIVOS

O objetivo geral deste capitulo ¢ investigar a fotorreatividade dos compostos dpqpz
e dhdpgpz em solucao e estudar os aspectos fotofisicos envolvidos. Os objetivos especificos

seguem listados a seguir:

I.  Estudar a fotorreatividade do composto dpgpz em solugdo através das técnicas
espectroscopicas de absorcao nas regides do UV-Vis e de fluorescéncia;
II.  Investigar a dependéncia do estado redox do composto para ocorréncia de fluorescéncia;
III.  Estudar a geragdo fotoquimica de oxigénio singleto (!O2) para a forma oxidada (dpqpz)
como uma evidéncia de seu estado tripleto;
IV. Estudar a influéncia do solvente sobre a fluorescéncia do composto dhdpqpz

(solvatocromismo).
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3 SECAO EXPERIMENTAL

3.1 Reagentes utilizados
A Tabela 8 apresenta as informagdes relevantes de reagentes utilizados nesta etapa

do estudo, além dos respectivos valores.

Tabela 8 — Reagentes e solventes utilizados nos experimentos fotofisicos ¢ fotoquimicos e suas

respectivas cotagdes comerciais

Reagente Procedéncia Cotacio em RS (06/2024)
Difenilisobenzofurano (DPBF) S anta Cruz 230,00 (1 g)
Biotechnology
Rodamina B Sigma-Aldrich 276,00 (25 g)
cloreto de tris(bipiridina)ruthénio(Il) Synth 1235,00 (1 g)
Ditionito de sodio Sigma-Aldrich 245,00 (5 g)

Fonte: O Autor

3.2 Estudo de fotorreatividade acompanhado por espectroscopia eletronica nas regioes do

UV-Vis

A fotorreatividade do composto dpqpz foi avaliada em solugdo partindo-se de 2,5
mL de uma solugio etanodlica com concentrag¢io de 4 x 10 mol L™! em uma cubeta de quartzo.
Essa cubeta foi irradiada com uma luz de LED azul (460 nm) e a solu¢do foi borbulhada com
argdnio durante o experimento. Os espectros de absor¢do nas regides do UV-Vis foram obtidos
em diferentes tempos de irradiagdo. A iluminancia medida na cubeta foi de 57.800 lux que foi
convertida usando a area de exposi¢do para uma poténcia aplicada de 0,16 W. Para fins de
comparagao ¢ um melhor entendimento da influéncia do meio, foram obtidos espectros, para o
mesmo experimento, em etanol com adigdo de HCI (50 puL de uma solugdo 0,24 mol L) e

NaOH (100 pL de uma solugdo 0,50 mol L).

3.3 Estudo de fotorreatividade acompanhado por espectroscopia de fluorescéncia

Para avaliagao da fotorreatividade acompanhada por fluorescéncia, foram adotadas
as mesmas condi¢des reacionais dos experimentos descritos no item anterior. Nesse
experimento, todavia, o monitoramento se deu pela fluorescéncia exibida pelo produto da
reagdo, uma vez que o composto dpqpz nao exibe emissao significativa. A irradiacao da cubeta

(assim como no acompanhamento por absorcao eletronica nas regides do UV-Vis) foi realizada
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fora do equipamento, em uma caixa escura contendo uma fonte de LED. As medidas de
fluorescéncia foram realizadas em intervalos especificos de tempo com excitacdo em 510 nm.
Os espectros foram registrados até que nao houvesse mais variagdes significativas entre as

leituras.

3.4 Detecgio e quantificacio de oxigénio singleto (102) produzido fotoquimicamente

Os ensaios para detecgdo de oxigé€nio singleto, assim como os calculos dos
rendimentos quanticos, foram realizados utilizando uma abordagem fotoquimica na qual uma
molécula sensora reage de maneira seletiva com a espécie !0,. Neste estudo, o composto 1,3-
difenilisobenzofurano (DPBF), que exibe luminescéncia intensa com maximo em 475 nm foi
empregado como sensor. Quando o composto DPBF reage com 'O produz a molécula 1,2-
dibenzoilbenzeno (DBB) que ndo fluoresce, conforme ilustrado na reacdo apresentada na
Figura 37. Assim, a eficacia na geragdo de oxigénio singleto pode ser avaliada pela diminui¢ao

do sinal de emissao do composto DPBF.

Figura 37 — Reagdo de oxidac¢dao do composto DPBF por oxigénio singleto

DPBF DBB

Fluorescente Nio fluorescente

Fonte: O autor

O composto de referéncia utilizado para o calculo de rendimento quantico (®a) de
geracdo de oxigénio singleto foi o complexo [Ru(bpy);]Clz, cujo valor de ®@a ¢ de 0,77 em
solugio de acetonitrila a pressdo atmosférica de 1 atm.'” Os espectros de emissdo foram
coletados em intervalos especificos de tempo e sob irradiacdo com LED de luz azul (A = 460
nm). A quantificagio do rendimento de geracdo de 'O, foi feita através da Equacdo 4 que
relaciona o valor de @ do composto em analise com o do composto de referéncia.!!”
ka _ 9

= “4)
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onde k. e k; sdo os coeficientes angulares das curvas cinéticas de consumo de DPBF para as
solugdes dos compostos em andlise e de referéncia, respectivamente, enquanto *®x e ‘®4 sdo 0s

respectivos valores de rendimento quantico.

3.5 Estudo fotofisico

Os espectros de emissao e excitacdo em estado estacionario foram registrados a
temperatura ambiente usando um espectrofotometro de fluorescéncia PTI Quanta-Master QM-
40. As amostras em solugdo foram lidas em uma cubeta de quartzo para fluorescéncia com
caminho o6ptico de 1,0 cm.

O estudo detalhado das propriedades luminescentes do composto dhdpqpz em
solugdo incluiu a determinacdo do seu rendimento quantico de emissdo (®s). Essa grandeza
representa a taxa de fétons emitida por cada foton absorvido. Para exemplificar, uma substancia
que apresenta @ = 1,0 emite um féton de luz para cada foton que absorve. J4 uma substancia
com @¢= 0,5 emite um foton de luz para cada dois fétons absorvidos (uma conversao de 50 %
em termos de pacotes de energia). A determinagdo direta do nlimero de fotons absorvidos e
emitidos por uma amostra requer um aparato experimental indisponivel para boa parte dos
laboratorios que trabalham com a técnica de fluorescéncia, de maneira que a determinagdo do
rendimento quantico absoluto ndo ¢ possivel em muitos casos. Felizmente, no entanto, ¢
possivel determinar @®r para uma substancia usando medidas relativas de absor¢do e
fluorescéncia a partir de uma substancia padrdo de rendimento quintico conhecido. Esse
procedimento consiste em um método relativo,'! onde a absor¢do e emissdo do composto sao
lidas nas mesmas condi¢des da espécie padrdo. Neste trabalho, o composto padrao utilizado foi
a Rodamina B, cujo rendimento quantico de emissdo (®r) é 0,5 em etanol.!'? Esse composto foi
escolhido por apresentar bandas de absor¢do e emissdo na mesma faixa de comprimento de
onda do composto estudado, além de possuir boa solubilidade e estabilidade nos diversos
solventes utilizados. As solu¢des do composto dhdpqpz foram preparadas a partir da sua
conversao estequiométrica utilizando o reagente ditionito de sédio no préprio solvente de
trabalho. Essas solugdes foram preparadas inicialmente em eppendorfs com ajuda de banho
ultrassonico quando necessario e, em seguida, centrifugadas e diluidas até terem suas
absorbancias abaixo de 0,1. Dessa forma, foi feita a leitura de absor¢do e emissao utilizando a
mesma cubeta. Para o célculo de @y, foi utilizada a Equacdo 5 que relaciona o fator de
absorbancia (F) e a integral da emissdo observada (I) com o rendimento quantico de

fluorescéncia. O fator de absorbancia é uma fungio da absorbancia, de modo que F =1 — 107,
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Essa grandeza ¢ utilizada ao invés da absorbancia devido a sua dependéncia linear com o
numero de fotons absorvidos. Ja a integral da fluorescéncia ¢ obtida pela area abaixo do espectro
de emissdo da banda observada. A determinagdo pode ocorrer, ainda, com a amostra e o padrao
dissolvidos em solventes diferentes, uma vez que a equacgdo considera a correcao pelo indice
de refracdao dos solventes (1). Os parametros a e r que aparecem como subscritos ou entre

parénteses na Equagdo 5, se referem ao composto em andlise e de referéncia, respectivamente.

2
op@ = 25 () o) 5)

rFa r

As medidas foram realizadas em diversos solventes, onde a agua residual presente
pode ter um impacto significativo no processo de emissao do fluor6foro estudado. Dessa forma,
os solventes utilizados neste trabalho, listados na Tabela 9, passaram por tratamento prévio de
secagem. Para isso, fez-se uma busca na literatura acerca dos métodos e agentes secantes mais

adequados!!3-113

objetivando selecionar os tratamentos mais convenientes tendo em vista o
custo de aquisi¢do e facilidade de execugdo. Os tratamentos empregados foram: destilagao
simples, destilagdo a vacuo; destilagdo com pentoxido de fosforo (P2Os); além de adigdo de

peneira molecular de 4 A ou hidroxido de potassio (KOH).

Tabela 9 — Relagdo de solventes e siglas adotadas neste trabalho com informacgdes de
procedéncia e tratamento prévio.

Solvente Sigla Procedéncia Tratamento prévio
Dioxano DXN Tedia
Eter etilico Et,O Synth Destilagao
Acetona ACE Synth
t-Butanol ~-BuOH Vectec
Isopropanol IPA Tedia .
. Armazenamento em peneira
Etanol EtOH Biograde
Metanol MeOH J. T. Baker molecuI’a ' de 4 A por, no
Acetonitrila ACN Tedia minimo, 48 h
Dimetilsulfoxido DMSO Synth
N,N-Dimetilformamida DMF Tedia Destilacao sob vacuo a 45 °C
Acetato de etila EtOAc Synth Destilagdo com P,0s
Tetraidrofurano THE Tedia Armazenamento em KOH por

24 h

Fonte: O autor
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1 Reducio fotoquimica acompanhada por espectroscopia eletronica nas regioes do UV-

Vis

Nos estudos de fotorredugdo de compostos derivados de fenazina encontrados na
literatura, ¢ comum o uso de uma espécie de sacrificio (como a trietilamina, TEA) no meio para
atuar como doadora de elétrons/protons.®>!'® Para o composto estudado nesse trabalho, foi feito
um teste inicial com adi¢do de TEA no escuro, que serviria como controle para a reagdo com
luz. No entanto, foi observado que a propria trietilamina ja é suficientemente redutora para
causar a reducao da molécula de dpgpz, sem a necessidade do estimulo luminoso como
evidenciado pelos espectros de absorgdo nas regides do UV-Vis mostrados na Figura 38. E
possivel notar uma diminui¢do da banda em 450 nm e um aumento de intensidade da banda em
550 nm referente ao composto dhdpqgpz (tal como acontece na Figura 30, a)). Esse resultado
demonstrou a facilidade com que o composto dpqpz experimenta redugao em condigdes brandas
e motivou o estudo de fotorredugao sem a adi¢do de um doador de sacrificio. Felizmente, essa
reacdo foi observada mediante a irradia¢ao de luz azul em etanol puro, que € um solvente protico.
Dessa forma, o estudo de fotorreducdo foi realizado nesse meio com auséncia de qualquer

espécie de sacrificio.

Figura 38 - Espectros de absor¢ado eletronica nas regides do UV-Vis de uma solugdo 5,0 x 10
> mol L' de dpgpz em etanol apés a adigdo de TEA no escuro. As linhas preta e vermelha
indicam os espectros inicial e final (ap6s 7 min de adigao de TEA), respectivamente.
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Fonte: O autor
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Os espectros de absorcao nas regides do UV-Vis durante a irradiacao de solucdes
do composto dpgpz em etanol desaerado com luz azul estdo apresentados na Figura 39. Durante
a irradiagdo (em meios acidificado e neutro), a banda estruturada com maximo em torno de 450
nm dos espectros iniciais, em azul, desaparece enquanto surge uma banda larga centrada em
regido de menor energia (linha vermelha). O centro dessa banda ¢ observado em 550 e 570 nm
nos espectros apresentados nas Figuras 39 a) e b), respectivamente, obtidos em etanol antes e

apo6s a adigao de HCI.

As curvas em vermelho em cada conjunto de espectros representam a ultima medida
apos a irradiagdo com luz e apresentam o mesmo perfil dos espectros obtidos apos redugao
quimica e eletroquimica. Portanto, depreende-se que a irradiagao de luz em meio de etanol esta
convertendo dpqpz em dhdpqz. Comportamento semelhante ja havia sido relatado
anteriormente para a molécula de fenazina em metanol, etanol e isopropanol.!* De fato, a
capacidade de abstrair um proéton de alcoois primarios e secundarios indica um estado excitado
do tipo n-n''” que pode ser o responsavel pela fotoreacdo, como ja sugerido em estudos de

fotorreducdo de fenazina.'™

Figura 39 — Espectros de absorc¢ao nas regides do UV-Vis obtidos durante a irradiagdo com luz
azul (A = 460 nm) de uma solucdo 4 x 10 mol L'! de dpqpz saturada com argdnio em a) etanol
puro e b) solugdo acidificada com 50 puL de uma solugdo 0,24 mol L' de HCI. Inser¢des:

fotografias das cubetas mostrando as mudangas de cor antes e apds a fotorreducao do composto
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Fonte: O autor
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Foi observado, entretanto, que as fotorredugdes realizadas em etanol com e sem
adi¢do de 4acido geram o mesmo produto que, por sua vez, apresenta um equilibrio dcido-base
com sua coloracao sendo dependente do pH do meio. De fato, ao neutralizar a mistura reacional
obtida em b), obtém-se o mesmo espectro e coloracdo da solugdo em a). Fenomeno similar foi

descrito por Obare et al.!1®

quando estudaram a influéncia de acidos e bases na fotorredugao da
molécula tetraazatetrapiridopentaceno (TATPP). Além disso, foi possivel notar que a espécie
dhdpqpz ¢ sensivel a presenga de oxigénio, uma vez que, deixando o ar atmosférico difundir na
cubeta, os espectros tendem a recuperar o perfil inicial depois de algumas horas.

Para demonstrar a reversibilidade do processo fotoquimico, foram feitos
acompanhamentos com uma solugdo inicialmente irradiada. Apds a fotorredugdo total do
composto em solvente desaerado, a cubeta foi aberta para difusao de oxigénio e novos espectros
foram lidos em funcdo do tempo de exposigao até que a forma oxidada fosse recuperada. Essa
mesma solucdo passou por uma segunda irradiacdo para demonstrar que o composto reoxidado
ainda pode ser reduzido fotoquimicamente sem interferéncia significativa de rea¢des paralelas.
A Figura 40 mostra os resultados obtidos, onde em a) estdo mostrados os espectros da primeira
irradiagdo e d) as curvas cinéticas respectivas mostrando as tendéncias de cada banda (em 450
nm para dpqpz e em 550 nm ara dhdpqpz). Ja as Figuras 40, b) e ¢) sdo os espectros ¢ as curvas
cinéticas obtidas com a solu¢do no escuro mediante exposicao ao ar atmosférico. Nota-se que
a oxidacdo nessas condigdes € um processo lento, levando em torno de 12 horas para ser
completada. Apds isso, uma nova irradiagdo com a mesma solugdo foi realizada, originando os

espectros e as curvas cinéticas em c) e f), respectivamente.

Figura 40 — Espectros de absor¢do nas regides do UV-Vis obtidos para uma solugio 3 x 107
mol L' de dpgpz em etanol na seguinte sequéncia: (a) sob irradiago, (b) exposi¢do a oxigénio
atmosférico (sem irradiagdo) e (c) sob irradiacdo. Os graficos de (e) a (f) apresentam a tendéncia
temporal das intensidades das bandas em 450 (m) e 530 (®) nm observadas, respectivamente,

nos espectros de (a) a (¢). As irradiagdes foram feitas com luz azul (A = 460 nm)
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A irradiacao do composto dpgpz em solucdo basica (adicao de hidroxido de sodio)
ou em solventes aprdticos, como acetonitrila e cloroférmio, ndo resultou em formagdo de
produto. Esse resultado indica que o composto dhdpqpz ¢ produzido através de um mecanismo

de reducao eletronica acoplada com protons.

4.2 Reducio fotoquimica acompanhada por Fluorescéncia

A reacao de fotorredugcdo do composto dhdpqpz foi estudada, também, por
espectroscopia de fluorescéncia. Enquanto o composto dpqpz praticamente ndo apresenta
fotoluminescéncia, o produto de redugdo de 2 elétrons, dhdpqpz, exibe emissdo na regido do
vermelho com maximo em 610 nm sob excitacao (Aexc) @ 530 nm. Dessa forma, o experimento
de fotorredugao foi repetido nas mesmas condigdes do item anterior, mudando apenas a técnica

de acompanhamento.

Os espectros apresentados na Figura 41 foram coletados em intervalos de tempo

durante a irradiacao de uma solug¢do etanolica desaerada com excitagao em 530 nm.
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Figura 41 - Espectros de emissdo (Aexce = 530 nm) de uma solugdo de etanol saturada com
argdnio contendo 4 x 10° mol L' de dpqpz em temperatura ambiente durante a fotorredugio.

Inser¢do: cubeta contendo a solucao de trabalho sob excitagao a 530 nm
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Fonte: O autor

Na Figura 41, a curva em preto ¢ referente ao composto dpqpz antes da irradiagao,
onde nota-se que virtualmente ndo ha emissdo. Apos o inicio da irradiagdo, o sinal de
fluorescéncia é fortemente intensificado dando origem a uma banda pronunciada com maximo
em 610 nm referente a emissao do composto dhdpqz gerado fotoquimicamente. Nesse ponto, €
relevante destacar que a propriedade de fotoluminescéncia ativada por reagdo redox do
composto dpqpz, por si s6, chama aten¢do devido a possibilidade de utilizar este composto em
aplicagdes envolvendo deteccdo e/ou bioimagem.!'® Adicionalmente, a emissio observada
ocorre com excitacdo de baixa energia o que € pouco usual para compostos organicos.
Considerando, assim, uma possivel aplicagdo como sensor em um sistema real, a excitagdo com
luz verde devera ser bem seletiva, diminuindo a possibilidade de que substancias apresentem

fotoluminescéncia e interfiram no sinal de deteccao.

O comprimento de onda de emissdo reflete uma diminui¢do da energia do estado
excitado singleto (S1) em comparagdo com os compostos de partida, uma vez que o composto
formado apresenta uma maior extensao da conjugacdo de elétrons m. Esse efeito pode ser
apreciado nos espectros de emissdo normalizados da Figura 42, onde ¢ apresentado um
comparativo dos perfis de emissao da espécie dhdpqpz e dos reagentes de partida. A molécula

1,10-fenantrolina-5,6-diona, cuja estrutura possui apenas trés anéis aromaticos condensados,
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apresenta fraca emissdo na regido do ultravioleta com maximo em 380 nm. J4 a molécula 2,3-
diaminofenazina apresenta forte emissdo na regido do verde com maximo em 530 nm. O
composto dhdpqpz (produto da reducao do dpqpz), por sua vez, apresenta emissao na regiao do

vermelho com maximo em 610 nm.

Figura 42 — Espectros de emissdo do composto dhdpgpz (curva em vermelho) e dos compostos
de partida usados na sintese da molécula de dpqpz (curva em preto para 1,10-fenantrolina-5,6-
diona e em verde para 2,3 diaminofenazina) em etanol com concentragdes de 1 x 10 mol L.

Espectros com intensidades normalizadas pelos proprios maximos de emissao
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Fonte: O autor

Uma vez que a fluorescéncia s6 € observada para o composto dhdpgpz (forma
reduzida da molécula dpqpz), recorre-se a discussdo sobre os espectros de absor¢do, apoiada
por dados tedricos, para elaborar uma explicacdo para este fendmeno. O estado excitado de
mais baixa energia do composto dpqpz € constituido por uma transi¢do LE proibida (Tabela 6,

estrutura [; 100% HOMO—LUMO a 576 nm; /= 0,03) resultando em uma baixa probabilidade

de ocorréncia da transicdo radiativa S; — So que, por sua vez, seria responsavel pela

fluorescéncia. Quando ocorre a fotorreducdo de 2 elétrons produzindo o composto dhdpqpz,
surge uma nova transi¢cao eletronica permitida (Tabela 6 estrutura [Ib; HOMO—LUMO,; f'=
0,82) explicando, assim, a fotoluminescéncia. No entanto, de acordo com El-Sayed que estudou

a supressao de fluorescéncia em compostos aromaticos nitrogenados, essa explicagdo sozinha
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ndo ¢ suficiente para justificar uma supressdo total, uma vez que compostos analogos nao-
nitrogenados podem possuir baixa for¢a do oscilador para a transicdo S1—So e, mesmo assim,
apresentarem emissio via fluorescéncia.!'® Dessa maneira, foi demonstrada a ocorréncia de um
cruzamento intersistema S;—T; eficiente nesses compostos, capaz de justificar ndo sé a
supressdo da fluorescéncia, mas a ocorréncia tipica de fosforescéncia.!' Infelizmente, a
observagao de fosforescéncia geralmente requer condi¢des de baixa temperatura e auséncia de
oxigénio, de modo que nao foi possivel sua observacao com o aparato experimental disponivel.
A proposta de ocorréncia de um cruzamento intersistema durante a excitagao optica, no entanto,
parece coerente para o composto dpgpz, dado que o proprio processo de fotorredugdo pode
envolver um estado excitado tripleto. Processo similar ja foi demonstrado para a redugdo

fotoquimica de fenazina em alcoois. '

A Figura 43 ilustra dois diagramas de Jablonski onde sdo mostradas as excitagdes
eletronicas e o possivel cruzamento intersistema que leva a fotorreducdo do composto dpgpz.

No lado esquerdo da Figura 43, sdo mostradas as duas excitacdes eletronicas de menor energia

calculadas para o composto dpqpz: So—S1 (2,93 eV) e So—S2 (2,15 eV). A rota de retorno para

o estado fundamental apds a excitacdo do composto ¢ a chave para entender tanto a auséncia de
fluorescéncia como a fotorredugdo observada em solventes préticos. Dado que a conversdo

interna entre niveis eletronicos de mesma multiplicidade se d4 muito rapidamente,'*° espera-se

que o estado S; seja convertido ao S de tal modo que um retorno ao estado fundamental, S;—

So, com emissdo de luz ndo acontece. Ja a transicdo S1—So possui baixa probabilidade de

ocorrer, o que faz com que a molécula permaneca mais tempo no estado excitado possibilitando

um CIS, ilustrado na Figura 43 como a transi¢ao S1—T.

Figura 43 - Diagramas de Jablonski propostos para os compostos dpqpz (esquerda) e dhdpqpz
(direita). As setas azuis, vermelhas e verdes indicam, respectivamente, excitacdo eletronica,
decaimento radiativo e processo fotoquimico. A seta cinza indica o Crusamento Intersistema
(CIS) e as linhas solidas e tracejadas se referem as transi¢cdes permitidas e proibidas,

respectivamente



95

1
1
S, =% :
1
1 S
2,93 eV I AN l
S, CIS T, i
£ : = : 23 Transiciao
: : Transicdo : 3 e 37 eV permitida
52’15 ey profbida IFotoer:'edugﬁo
H . 1
S(] A\ : A4 SO
:
' H
I N N
| J LI
1 _Z
1 N N
1
1
Nio fluorescente : Fluorescente
1

Fonte: O autor

Sugere-se que Ti seja o estado reativo responsavel pela fotorreducdo e que,

mediante abstracdo de dois protons e dois elétrons, produz o composto dhdpqpz, ilustrado no

diagrama da direita. Para essa espécie, a transi¢ao S;—So possui /= 0,84 e ¢ permitida (Tabela

6, HOMO—LUMO (97%)) justificando a excitacdo eletronica e o decaimento com emissao de

luz.

4.3 Estudo de geracio de oxigénio singleto

Um fato interessante sobre a proposta de formacao do cruzamento intersistema na
excitacdo do composto dpqpz € que a reagdo de fotorredugao sé foi observada em meio protico.
Dessa forma, especulou-se que, na auséncia dessa condic¢do, a dissipagdo de energia do estado
tripleto ocorreria por outros mecanismos. Havendo oxigénio no meio, um dos possiveis
mecanismos de dissipacdo de energia pode gerar oxigénio singleto ('02) via transferéncia de
energia tripleto-tripleto. A espécie 'O, produzida pela excitagdo eletronica do seu estado
fundamental, m tripleto (*0.), tem sido o foco de diversos estudos por suas aplicacdes de sintese

2 e, mais notadamente, em TFD.!? A geracio

em quimica fina,'?! desinfec¢do de 4dguas'?
fotoquimica de 'O, envolve a transferéncia de energia de um croméforo excitado, geralmente
através do estado tripleto.!** Seguindo esse raciocinio, foi feito um estudo de geragio
fotoquimica de 'O> com a detec¢io indireta usando o composto DPBF como sonda fluorescente.

A Figura 44 mostra os espectros de emissdo obtidos em acetonitrila contendo DPBF sob
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irradiacdo com luz azul em trés condi¢des distintas, sendo uma delas na presenga do padrao

[Ru(bpy)s]**, cujo valor de @ neste solvente ¢ 0,77.'%

Figura 44 — Espectros de emissdo de solugdes 1,5 x 10 mol L' de DPBF em acetonitrila em
diferentes tempos de irradiagao com luz azul a temperatura ambiente nas seguintes condigdes:
a) na auséncia de fotossensibilizador (experimento controle), b) presenca de dpgpz e ¢) presenca
do padrio [Ru(bpy)s;]*". Em d) curvas cinéticas construidas a partir das leituras em triplicata,

onde cada ponto apresenta uma barra de desvio padrao
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Fonte: O autor

E importante notar que mesmo na auséncia de fotossensibilizador, o composto
DPBF apresenta um certo decaimento em funcao da sua sensibilidade a irradiacao de luz azul.
No entanto, quando se traga o perfil cinético em termos de In(I/I,) no grafico em d), esse
decaimento passa a ser irrelevante frente as demais curvas na presenca dos fotossensibilizadores.
O ajuste linear (y = a + bx) dos valores da Figura 44 d) encontram-se resumidos na

Tabela 10, onde o coeficiente linear b equivale a constante cinética utilizada na Equacao 4 para
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o calculo do rendimento quantico de oxigénio singleto (®4). Os dados de R? indicam, no geral,
uma boa correlagdo entre a variancia dos pontos experimentais com a curva de ajuste calculada.
No caso das curvas na presenga dos fotossensibilizadores, observou-se um desvio maior que foi
atribuido a baixa precisao das leituras, devido a baixa intensidade de emissao. O calculo de ®a
para o composto dpgpz apresentou um valor de 0,38, o que representa uma taxa de conversao
modesta, mas surpreendente, de certa forma, uma vez que esse valor se equipara a de alguns

125,126

compostos de coordenacdo reportados na literatura como propostas para aplicacdo em

terapia fotodinamica.

Tabela 10 — Valores dos coeficientes angular ¢ de determinagdo obtidos para as curvas de
decaimento da intensidade do composto DPBF durante as irradiagdes com luz azul em

acetonitrila contendo diferentes compostos (dados obtidos a partir do grafico ilustrado na Figura

44, d)

Composto Coeficiente angular (b)  Coeficiente de determinacio (R?)
DPBF -2,24 x107 0,997
dpqpz 22,48 x 1072 0,972
[Ru(bpy)3]Cl2 -4,76 x 1072 0,970

Fonte: O autor

Apesar da geragdao de oxigénio singleto pelo composto dpgpz ocorrer apenas em
meio aprotico, restringindo seu uso em meio biologico, outras aplicagdes, como a fotocatalise
em sintese de quimica fina, sdo possiveis. Além disso, a geragdo fotoquimica de oxigénio
singleto confirma a hipotese de ocorréncia de cruzamento intersistema na excitagdo eletronica
do composto dpgpz e demonstra que esta espécie pode desempenhar duas atividades distintas
com a excitacao de luz azul — fotorredugado e geragao de oxigénio singleto — as quais podem ser

convenientemente selecionadas de acordo com o meio a ser utilizado.

4.4 Espectroscopia de emissao em diferentes solventes

Um entendimento mais profundo das propriedades fotofisicas do composto dhdpqz
pode ser obtido a partir de medidas de fluorescéncia em diferentes solventes com o calculo do
rendimento quantico de emissao (®r). Alteragdes significativas na intensidade e na cor da
fluorescéncia podem ocorrer com a mudanca de ambiente, dado que interagdes especificas com

o solvente podem facilitar ou ndo a desativa¢do do estado excitado e alterar a sua energia
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mediante a reorientacdo das moléculas de solvente em fun¢do da nova distribui¢do de carga
gerada apoés a excitagdo eletronica da molécula.

O composto brometo de etidio (EB), por exemplo, ¢ amplamente usado em estudos
bioldgicos de intercalacio com DNA porque apresenta fluorescéncia dependente do meio.*?’
Quando livre e em meio aquoso, esse composto possui baixa fluorescéncia devido a uma forte
supressao causada por um mecanismo de transferéncia de proton da dgua para o seu estado
excitado. Ao intercalar com DNA, o composto EB emite fortemente gracas ao ambiente
hidrofébico e espacialmente restrito que evita a supressdo promovida pela agua.*?®

Portanto, entender as propriedades de emissdo do composto dhdpgpz em diferentes
meios pode fornecer um entendimento valioso para guiar estudos posteriores de aplicacdo. Para
tanto, o efeito do solvente sobre o comprimento de onda de emissao do composto dhdpqpz pode

ser avaliado através dos espectros de fluorescéncia ilustrados na Figura 45.

Figura 45 — a) Espectros de emissdo com intensidade normalizada do composto dhdpgpz em
diversos solventes a temperatura ambiente. b) Espectros de excitagao (linha preta) e emissao

(linha vermelha) em éter etilico e metanol
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Fonte: O autor

A ordem de listagem dos solventes na legenda da Figura 45 a) reflete a diminuigao
de energia (da esquerda para a direita) dos maximos de emissdo observados. Assim, em
solventes como éter, acetato de etila e THF, a emissao fica entre 566 ¢ 580 nm (transi¢ao da
regido verde para amarela na regido do visivel); em acetona, acetonitrila e DMF as emissdes
ficam entre 588 e 600 nm (transi¢ao do laranja para o vermelho) e, para os demais solventes, —
todos élcoois, exceto DMSO — o comprimento de onda se situa entre 600 e 615 nm (regido do

vermelho). Uma analise prévia desses valores ja indica que, de maneira geral, solventes com
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maiores valores de constante dielétrica fornecem um ambiente onde a emissdo assume maior
comprimento de onda. Esse comportamento se deve ao fato de que a excitagdo eletronica do
composto dhdpqpz possui um carater significativo de transferéncia de carga, como ja
mencionado na se¢do de resultados e discussao do Capitulo II. Dessa forma, o solvente com
maior constante dielétrica (metanol, € = 32,6)'?° ¢ capaz de reduzir a energia desse estado

excitado por possuir uma maior capacidade de solvatagcdo de espécies carregadas.

Na Figura 45 b) sdo mostrados os espectros de excitacdo e emissao obtidos nos
solventes que apresentaram os valores limites (maior e menor) de comprimentos de onda de
emissdo. E notorio que o espectro de emissio apresenta uma alteragdo substancial no
comprimento de onda maximo quando muda o solvente. O espectro de excitacdo, no entanto,
apresenta um deslocamento sutil acompanhado de uma mudanga na estruturagao da banda. Dois
maximos de excitagdo sdo observados em éter etilico, enquanto em metanol, devido ao
alargamento espectral, ocorre uma sobreposi¢ao dessas bandas. Outro aspecto a ser pontuado,
¢ que os espectros de excitacdo e emissdo ndo possuem uma relacdo espelhada. O fato do
espectro de emissao ndo reproduzir a imagem exata do espectro de excitacdo indica que ha uma
reorganizagdo da estrutura eletronica ainda no estado excitado, antes da molécula emitir luz
para voltar ao estado fundamental. Isso pode ser causado por processos ndo radiativos de

conversao interna ou interagdes com o solvente.

Uma analise mais acurada do efeito do solvente na emissdo do composto precisa
levar em consideragio o deslocamento de Stokes,'** que é uma medida da diferenca entre os
comprimentos de onda de absorc¢ao e emissdo. Essa diferenca representa perdas de energia que
acontecem apos a excitacdo eletronica (por conversao interna ou interacdo com o solvente) e a
energia desprendida para reorientagdo dos dipolos do solvente apds a emissdo.”** A Figura 46
ilustra um diagrama de Jablonski que explicita a contribui¢do das moléculas de solvente nesse
processo mediante sua reorientacao em funcao das alteragdes de distribuigdo de carga no soluto.
Esse processo ¢ chamado de relaxagdo dielétrica. Inicialmente, no estado fundamental, a
camada de solvata¢do que envolve o composto tem seus dipolos alinhados para minimizar a
energia livre do soluto. O processo de absorcdao de fotons ocorre em uma escala de tempo da
ordem de 107" s ou menos, provocando uma mudanga no dipolo elétrico da molécula (requisito
para a a absor¢do acontecer).'*! Uma vez que esse processo se d4 de maneira muito rapida, nem
a propria molécula, através do ajuste de comprimentos e dngulos de ligagdo, nem o solvente

tém tempo para se reorganizar em relagdo ao novo momento de dipolo do estado excitado.'!
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Figura 46 — Diagrama de Jablonski indicando a contribuicdo da relaxagao dielétrica do solvente
para a diminui¢do do comprimento de onda de emissdo por fluorescéncia em relacdo ao de

absor¢ao
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Fonte: Adaptado pelo autor com base na referéncia '3!

Dessa forma, dois processos de relaxa¢do ocorrem antes da molécula emitir: a
relaxacdo vibracional, causada pela diminuicdo da energia vibracional da molécula, e a
relaxacdo dielétrica, induzida pela reorganizacdo da camada de solvatacio em torno da
molécula. Na Figura 46, o processo de relaxagdo vibracional estd representado como uma seta
ondulada marrom saindo dos subniveis vibracionais elevados até o menor estado de enegia
vibracional dentro do estado eletronico Si, enquanto as setas verdes indicam a relaxagao
dielétrica. O primeiro processo ocorre em todos os sistemas independentemente de interagdes
dipolo-dipolo entre o soluto e o solvente causando o tipico deslocamento de Stokes para o
vermelho. J4 a relaxagdo dielétrica depende da interagdo dipolar entre o fluoréforo e as
molécualas de solvente sendo, geralmente, responsavel por diminuir mais ainda o comprimento

de onda de emissdo.*3!

A abordagem empirica de Lippert-Mataga'* relaciona o deslocamento de Stokes
com o parametro polarizabilidade de orientacdo (Af), que ¢ uma fun¢do da constante dielétrica

(¢) e do indice de refragdo (n) do solvente, como mostrado na Equagao 6.
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1 n%-1

Af(em) = —— — 6)

2e+1  2n2+1

A relagdo que Af possui com o deslocamento de Stokes, daqui em diante
representado por AV e dado em cm™!, é descrita pela Equagdo 7. Dessa forma, ao correlacionar
os valores de Af disponiveis para cada solvente na Tabela 11 com os respectivos valores de AV
observados experimentalmente, espera-se um comportamento linear onde o coeficiente angular
da reta sera proporcional a (lie- J1g)%, que é o quadrado da diferenga entre os momentos de dipolo
dos estados excitado (L) € fundamental (pg)."** Na Equacdo 7, € € a permissividade elétrica no
vacuo, h ¢ a constante de Planck, c ¢ a velocidade da luz e a ¢ o raio da cavidade de Onsager

134

que foi calculado previamente pelo volume de Van de Waals'** como sendo 4,2 A.

(P-e_l’—g)z

AV =
2megghca3

(7)
Tabela 11 — Valores de polarizabilidade de orientagdo (Af), parimetro de polaridade (EY),
deslocamento de Stokes (A7) e rendimento quantico de emissao (®r). Os dados para o calculo

de @r estao disponiveis na Figura 47 e Tabela 12

Solvente Af EY AV (ecm™) D¢
Et,O 0,167 0,117 782 0,31
EtOAc 0,200 0,228 1025 0,21
THF 0,210 0,207 970 0,19
ACE 0,285 0,355 1371 0,14
DMF 0,277 0,404 1246 -
DMSO 0,265 0,444 1283 0,05
ACN 0,305 0,460 1496 0,15
t-BuOH 0,252 0,389 1159 0,10
IPA 0,276 0,546 1437 0,04
EtOH 0,290 0,654 1619 0,03
MeOH 0,309 0,762 1784 0,02

Fonte: Elaborado pelo autor com dados de EY da Referéncia '3

Figura 47 — Espectros de absor¢do nas regides do UV-Vis do composto dhdpqpz em diferentes
solventes. As solugdes foram preparadas a partir da redugio in situ de uma solugdio 1 x 10 mol

L' do composto dpqpz contendo 4cido ascorbico em excesso de 5x
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Tabela 12 — Dados espectroscépicos utilizados no célculo de rendimento quantico de emissao
(®r) do composto dhdpgpz. Na primeira linha sdo apresentados os dados do padrdo rodamina
obtidos em etanol enquanto os demais dados sdo referentes as medidas do composto dhdpqpz

em diferentes solventes

Solvente r:;;(;lgcz”fod(?q) Abs absfrz:;);c(:z ¥ felrll?i:sgsl;"::)l ?Iz)l ®s
EtOH
(Rodamina B) 1,3614 0,0205 0,0461 31,13
Et,O 0,167 0,117 782 0,31
EtOAc 1,3724 0,0688 0,1465 41,87 0,21
THF 1,4072 0,0349 0,0774 10,29 0,19
ACE 1,3586 0,0468 0,1021 10,10 0,14
DMSO 1,4793 0,1182 0,2383 9,739 0,05
ACN 1,3441 0,0867 0,1809 10,85 0,15
t-BuOH 1,3870 0,0585 0,1260 8,982 0,10
IPA 1,3772 0,0750 0,1587 4,612 0,04
EtOH 1,3614 0,0708 0,1504 5,904 0,03
MeOH 1,3284 0,0647 0,1384 3,473 0,02

Fonte: O autor

Outra abordagem 1til é a escala de polaridade de Reichardt'*® que introduz o
parametro EY, o qual se baseia nos solventes agua e tetrametilsilano (TMS) como extremos
polar e apolar, respectivamente. Essa escala apresenta a vantagem de levar em consideragao,
além da interacao dipolo-dipolo, a capacidade do solvente de fazer ligagdes de hidrogénio com
o soluto além de ser capaz de fornecer a variagdo de momento de dipolo ([e — Hg), que serd
simplificado como Ay, através da correlagdo com o deslocamento de Stokes tal como indicado
pela Equacdo 8. Nessa equagdo, Ap e a sdo, respectivamente, a variacao de dipolo e o raio de
Onsager. Os termos com subscrito “b” referem-se ao corante betaina utilizado como referéncia
na escala de Reichardt, sendo 9,0 D e 6,2 A, respectivamente.'*® O ultimo termo da equagio, £,
¢ uma constante que ajusta a equacao para um valor de base, incluindo outros fatores que podem
influenciar o deslocamento de Stokes, como intera¢des especificas soluto-solvente ou efeitos

ndo relacionados diretamente a polaridade.

AV = 11308 [(AAT‘;)Z (af)z] EN +k (8)
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A Figura 48 apresenta os graficos onde os dois modelos sdo aplicados. E possivel
visualizar uma boa relagdo entre os dados experimentais e os modelos, que preveem uma

linearidade entre A¥ e os parimetros EY e Af.

Figura 48 — Graficos do deslocamento de Stokes versus polarizabilidade de orientagdo Af em
a) e parametro EN em b) com os respectivos ajustes lineares separando solventes proticos (e) e
aproticos (m). No grafico ilustrado em b), DMF e DMSO foram incluidos no ajuste linear com

os demais solventes proticos
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Fonte: O autor

Uma primeira andlise dos pontos que constituem os graficos da Figura 48 mostra
que os alcoois (curvas vermelhas) seguem um comportamento particular em relagdo aos outros
solventes. Isso acontece mesmo utilizando Af como pardmetro que, a principio, considera
apenas a interagdo dipolo-dipolo entre soluto e solvente. No grafico apresentado em b), nota-se
que os solventes DMSO e DMF (destacados com a elipse tracejada em preto) estao muito mais
proximos da curva dos solventes préticos do que dos demais. Isso se deve ao fato do parametro
EY considerar, além das interagdes dipolares, a capacidade do solvente fazer ligacdes de
hidrogénio e, DMSO e DMF, apesar de ndo serem aproticos, possuem razoavel capacidade de
atuar como aceptores de protons.'*” Dessa forma, para o calculo de regressdo linear, esses
pontos foram considerados dentro da curva dos solventes proticos. Os coeficientes angulares
extraidos das curvas do modelo de Lippert-Mataga para os solventes proticos e aproticos
resultaram nos valores de 11120 e 4770 m!, respectivamente. Aplicando esses valores na
Equacio 4, determina-se a variagdo do momento de dipolo Ap (pe — pg) de 3,02 x 103° C-m ou

0,90 D para os solventes proticos e 1,97 x 10° C-m ou 0,59 D para os solventes aproticos. A
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maior variacdo do momento de dipolo em solventes proticos pode ser atribuida a capacidade de
formar uma "cédpsula" de solvatagdo mais estruturada ao redor do soluto, influenciando
significativamente a polaridade e o ambiente eletronico da molécula fluorescente. Esse efeito ¢
particularmente pronunciado quando o estado excitado da molécula tem uma configuragdo
eletronica que favorece ou desfavorece a formacgdo de ligagdes de hidrogénio de maneira
diferente do estado fundamental, o que ocasiona um maior valor de Ap. De maneira analoga,
com as curvas da Figura 48 b), foram calculados os valores de Ap com a Equagdo 7. Para

facilitar a interpretacdo dos dados, a Tabela 13 sintetiza os dados obtidos nos dois modelos.

Tabela 13 — Dados de variagdo do momento de dipolo (Ap) obtidos pelos modelos

solvatocromicos de Liepert-Mataga e Reichardt nos diferentes meios

Tipo de solvente Modelo solvatocromico
Ap por Liepert-Mataga/ D Ap por Reichardt/ D
Proéticos 0,90 2,67
Aproticos 0,59 2,29

Fonte: O autor

Com o modelo de Reichardt, os valores para os solventes proticos (considerando
DMEF e DMSO) e apréticos foram de 2,67 e 2,29 D, respectivamente. Esses valores sdo maiores
que aqueles determinados a partir do modelo de Lippert-Mataga devido a consideragdo das
ligagdes de hidrogénio através do parametro EY. Ainda assim, observa-se a mesma tendéncia
para a interagdo soluto-solvente, ou seja, € mais forte para os solventes que conseguem formar

ligagdes de hidrogénio.

Essa discussdo pode ajudar a explicar a variagdo entre os rendimentos quanticos de
emissao listados na Tabela 12, onde sao observados valores desde 0,30 para o éter etilico, um
solvente apolar, a 0,02 para metanol, um solvente polar e protico. Nesse ultimo caso, sdo
solventes capazes de interagir com o composto através de ligacdo de hidrogénio, que ¢ mais
forte do que a interacao dipolo-dipolo, induzindo a desativagdao do estado excitado. A Figura
49 a) mostra esse efeito de maneira sistematica como uma tentativa de relacionar o parametro
EY com o inverso do rendimento quantico de emissdo, ja que ¢ esperado uma relagio

inversamente proporcional entre essas grandezas.
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Figura 49 — a) Gréfico da relacdo entre 1/ ®¢ com o parAmetro de polaridade de Reichardt, EY,

para cada solvente. b) Relagdo entre os valores de @r e pka dos solventes alcodlicos
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Fonte: O autor

O grafico apresentado na Figura 49 a) mostra, de fato, uma tendéncia de diminuigao
de ®¢ conforme EY aumenta. Esse efeito, no entanto, se torna muito mais pronunciado para os
solventes préticos (simbolo @) e ¢ interessante notar que, aqui também, o DMSO aparenta
seguir melhor a tendéncia destes solventes. A supressdo intensificada da fluorescéncia do
composto dhdpgpz no grupo dos alcoois pode ser explicada por um mecanismo de transferéncia
de protons do solvente para o soluto no estado excitado, uma vez que existe uma correlagao
direta entre a constante de acidez do solvente e a supressao da fluorescéncia, como evidencia o
grafico da Figura 49 b). Com o aumento da constante de acidez (menores valores de pka), o
rendimento quantico assume valores cada vez menores. Outra observacao que suporta essa
analise ¢ a de que o composto ndo apresentou sinal de fluorescéncia significativo em agua que
tem uma capacidade de transferéncia de protons bem maior do que os alcoois estudados neste

trabalho.

Com base nos dados mostrados neste capitulo, percebe-se que o par dpqpz/dhdpqpz
constitui um bom sistema para sensoreamento fluorescente baseado na ativa¢do por reagao
redox, uma vez que apenas sua forma reduzida apresenta emissdao. Tal emissdo se mostrou
fortemente dependente da polaridade do meio que afeta tanto o comprimento onda maximo
quanto o rendimento quantico de emissao. Além disso, o carater acido do solvente exerce um
efeito acentuado de desativagdo da fluorescéncia. Dessa forma, o composto dhdpqpz se

assemelha bastante ao brometo de etidio citado na fundamentagao tedrica deste capitulo. Ambos
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dispdem de uma estrutura aromatica planar desejavel para estudos de intercalagdio com DNA e
experimentam processos de supressdo de fluorescéncia quando dissolvidos em solventes
proéticos, tais como a dgua. Essas informacgdes podem guiar pesquisas futuras na aplicacao desse

composto como sensor fluorescente.
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CAPITULO IV
1. FUNDAMENTACAO TEORICA

Apesar dos azaacenos ja serem conhecidos had bastante tempo, essa classe de
moléculas s6 recebeu grande atencdo apos Miao e Nuckolls demonstrarem que
dihidrodiazapentacenos possuem propriedades muito promissoras para o desenvolvimento de
Transistores de Efeito de Campo Organicos.!*® Desde entio, um consideravel volume de
trabalhos vem explorando e revisando procedimentos de sintese e as propriedades quimicas e
fotofisicas desses materiais e outros tipos de aplicacdo puderam ser estudadas. Nesse cendrio,
estudos vém apontando a potencial aplicagdo dessa classe de compostos na detec¢ao de anions,

cations e moléculas biologicas.!'>’

Como os azaacenos possuem elétrons livres nos atomos de nitrogénio, estas
espécies podem detectar alvos por meio de ligacdes coordenadas e formagao de agregados em
solugdo, por exemplo.!** Outra possibilidade reside no fato desses compostos possuirem
sistemas 7 deficientes em elétrons, o que possibilita a ocorréncia de interagdes tipo anion-m para
deteccdo de anions.'*® A aplicagdio desse tipo de interagdio s6 foi demonstrada em 2010 e
constitui um campo com muitas lacunas a serem exploradas.'*! Por outro lado, os azaacenos
podem ser reduzidos em suas formas dihidrogenadas. Assim, suas estruturas podem ser
convenientemente manipuladas por meio de reagdes com ions ou pequenas moléculas para
exibirem mudangas visuais de cor (como é o caso do composto dpqpz).'*? Além disso, os
azaacenos podem ser modificados com ligantes funcionais ou coordenados com metais para
aumentar a sensibilidade e a seletividade. Essas propriedades tornam os azaacenos muito
versateis para diversos tipos de sondas que podem ser posteriormente utilizadas no campo da

biologia, por exemplo.'*

De maneira geral, os trabalhos que abordam o emprego de compostos
heteroaromaticos para fins de detec¢do e sensoreamento fazem uso de suas propriedades
espectroscopicas que se caracterizam por absorgdes intensas de luz na regido do visivel e/ou
infravermelho proximo e que experimentam significativas alteragdes mediante interagdo com
espécies alvo.'® A mudanc¢a nas bandas de absor¢io geram uma alteracdo de colora¢io no
material (cromismo) e, a depender do agente causador dessa alteragdo, classifica-se o fendmeno
como: termocromismo (quando ocasionado pela mudanga de temperatura);'** solvatocromismo
(quando ocasionado pela mudanca de solvente);'*® halocromismo (quando ocasionado pela

mudanca de pH); metalocromismo (quando ocasionado pela ligagio com metais)'*, dentre
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outros. Este capitulo ¢ dedicado a exploragdo das propriedades de halocromismo
(frequentemente chamado de acidocromismo) e metalocromismo dos compostos dpqpz e

dhdpqgpz.

O exemplo mais comum de halocromismo ¢ o dos corantes indicadores de pH que
mudam de coloragdo gracas as alteragdes nas bandas de absor¢ao eletronica na regido do visivel.
Um exemplo desse fendmeno foi observado para um derivado de benzo[g]indolo[2,3-
b]quinoxalina (BBIQ-T) cuja protonagao dos anéis dentro do sistema aromatico leva a
mudangas de cores muito pronunciadas em meio de diclorometano.'*® A esquematizacio desses
processos estd representada na Figura 50 onde, em um primeiro estagio, o composto BBIQ-T
experimenta protona¢do de dois hidrogénios e muda sua coloracdo de amarelo para magenta,
tal como representado pelos retdngulos acima das estruturas, com o maximo de absorcao
variando de 443 para 548 nm. No segundo estagio, os outros dois nitrogénios do mesmo anel
sdo protonados levando a alteragdo de magenta para azul com o maximo de absor¢do mudando

de 548 para 643 nm.!*¢

Figura 50 - Esquema dos eventos de protonagdo do composto BBQI-T e suas alteracdes de
coloracdo simbolizadas pelos retangulos coloridos acima de cada estrutura contendo o
comprimento de onda maximo de absor¢do no espectro de absorc¢ao eletronico nas regides do

UV-Vis

Fonte: Produzido pelo autor com base na referéncia'4®
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O halocromismo, entretanto, pode acontecer ainda na fluorescéncia de uma
molécula e ter aplicagdes no monitoramento de processos biologicos. A exemplo disso, os
corantes pirazinacenos, reportados por Gary J. Richards e colaboradores,'*’ apresentaram
emissoes de fluorescéncia variando numa faixa de 550 a 850 nm mediante protonacao e
desprotonagdo da molécula. E importante destacar que essa faixa espectral se sobrepde a janela
de transparéncia de tecidos biolégicos (650 a 900 nm),'*® o que desperta mais interesse do ponto

de vista de aplicagao.

O metalocromismo, por sua vez, depende, na maior parte das vezes, da ligacao do
metal com o corante via coordenagdo. A coordenacdo pode ser responsavel pelo aparecimento
de novas transicdes eletronicas intensas de transferéncia de carga, por exemplo. Ha exemplos,
no entanto, onde o metal causa mudangas espectrais apenas promovendo (ou desfazendo)
interagdes supramoleculares.!*!°° Nessa tiltima linha de acfo, foi estudada a interagdo de um
composto derivado de imidazofenazina com os fons Ag" e Hg?".!** Os dados obtidos indicaram
que em solucdo e na auséncia de metais, essa espécie forma um arranjo supramolecular via

interagdes m-m apresentando um maximo de emissdo em 543 nm, tal como ilustrado pela Figura

51.

Figura 51 — Ilustragdo simplificada do esquema de detecgdo dos ions metalicos Ag" e Hg** por

uma sonda fluorescente derivada de imidazofenazina
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Fonte: Produzido pelo autor com base na referéncia'*®

Ao entrar em contato com fons Ag’, ocorre a coordenagio e, consequentemente, a

quebra das interagdes m-n resultando no desaparecimento da fluorescéncia. Para a interagdo com
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ions Hg?*, os autores'°

observaram que menores concentragdes levam ao desaparecimento da
banda em 543 nm enquanto o excesso de ions d4 origem a uma nova banda em 511 nm. Além
disso, esse trabalho demonstra que, analogamente ao halocromismo, as variagdes de cor podem
acontecer tanto no espectro de absorcao eletronica nas regides do UV-Vis como no espectro de

fluorescéncia, indicando que tais compostos conseguem atuar na detec¢io em modo dual.!3%!5!

Dentre alguns metais pesados que sao frequentemente estudados, nota-se um
crescente interesse dos trabalhos em reportar sensores para detec¢do de ions Ag". Uma pesquisa
utilizando a plataforma de busca SciFinder®, com o termo “Colorimetric detection of Silver
ions”, que em portugués significa “deteccdo colorimétrica de ions de prata” demonstrou um
volume crescente de publicagdes. Esse aumento ocorre especialmente apos o ano 2007, como
evidenciado pelo grafico da Figura 52. Naquele ano o volume de publicagdes foi de 527 contra

uma média de 2700 nos anos de 2020 a 2022; um aumento superior a 5 vezes.

Figura 52 — Volume de publicagdes por ano associadas a pesquisa do termo “Colorimetric
detection of Silver ions”. A pesquisa ndo considerou o ano de 2024 ainda em curso na data de

escrita deste documento
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Fonte: Elaborada pelo Autor com base nos dados da pesquisa pela plataforma SciFinder®

A prata ¢ um metal com ampla utilizagdo nas industrias de eletronicos e

farmacéutica. Na primeira, esse uso € atribuido a alta condutividade elétrica da prata enquanto
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na segunda, atividade antibacteriana é a justificativa.!> Um exemplo de uso farmacéutico ¢é a
adi¢do de nanoparticulas de prata a tecidos para produgio de roupas tecnologicas antiodor.'™
Essas aplica¢des podem gerar efluentes contendo ions Ag”, cuja concentragdo maxima indicada
pela Organizagdo Mundial da Saude em 4agua potavel ¢ de 5 x 10”7 mol L'.">* Concentragdes
dessa ordem de grandeza demandam métodos de analise muito sensiveis e que muitas vezes sao
caros ou inconvenientes para uma analise em tempo real, como a espectrometria de massa e de
absor¢ao atémica, por exemplo. Nesse cenario, os estudos com moléculas heteroaromaticas t€ém
se mostrado promissores na proposicdo de mecanismos para deteccdo de prata em baixa
concentragdo e com a possibilidade de constru¢do de dispositivos de campo que tornem as

andlises praticas e baratas.!%-15415

Dado esse contexto, os proximos dados apresentados constituem uma descri¢ao
fundamental acerca da influéncia do pH e da presenga de metais em baixa concentracdo nas
propriedades espectroscopicas das espécies dpqpz ¢ dhdpgqpz. Com esses dados sera possivel
avaliar a viabilidade do uso desse composto como sensor colorimétrico para as aplicagdes

mencionadas.
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2. OBJETIVOS

O objetivo geral desse capitulo ¢ estudar as variagdes espectroscopicas dos
compostos dpqpz e dhdpgpz em relacao ao pH e a presenca de metais pesados para verificar

sua viabilidade como sensor colorimétrico. Os objetivos especificos seguem listados a seguir

I.  Realizar titulagdes acido-base acompanhadas por espectroscopia de absor¢dao nas
regides do UV-Vis para verificacdo das protonagdes dos compostos dpgpz e dhdpqpz e
suas alteragdes de cor (halocromismo);

II.  Verificar possiveis altera¢des espectrais do par dpgpz/dhdpgpz em funcao da presenca
de haletos, nitrato e sulfato que configurariam interferéncias nos testes com metais;
III.  Estudar por meio de espectroscopia de absorgao eletronica a possivel interacdo com
metais pesados em solucao e suas alteragdes de cor (metalocromismo);
IV.  Verificar a ocorréncia de interagdes especificas com a prata e discutir a viabilidade do

uso do composto dhdpgpz como um sensor colorimétrico seletivo a este metal.



3 SECAO EXPERIMENTAL

3.1 Reagentes e solventes utilizados

As informagdes de reagentes e solventes utilizados nessa etapa do estudo estdo

descritas na Tabela 14.

Tabela 14 — Reagentes e solventes utilizados nos experimentos de halocromismo e

metalocromismo e suas respectivas cotagdes comerciais

Reagente Procedéncia Cotacio em 06/2024
Fluoreto de potassio - KF Vetec 292,00 (100 g)
Cloreto de potassio - KCI Vetec 60,00 (1000g)
Iodeto de potassio - KI Sigma-Aldrich 233,00 (100g)
Brometo de potéssio - KBr Vetec 700,00 (250 g)
Nitrato de potassio - KNO3 Sigma-Aldrich 557 (500 g)
Sulfato de potassio — K2SO4 Synth 48,00 (250 g)
Cloreto de cobalto I OSO (6H20) — o
CoCly Dinamica 110,00 (100 g)
Nitrato de prata - AgNO3 Vetec 1300,00 (100 g)
Cloreto de Niquel OSO (6H20) — NiCl, Synth 176,00 (100 g)
Cloreto de cromo III ICO (6H20) —
CrCls Vetec 174 (250 g)
Tricloreto de ruténio - RuCls Sigma-Aldrich 489,00 (1 g)
Cloreto de Ouro III em HCI 30% Sigma-Aldrich 4395,00 (10 g)
Acido cloridrico P.A Synth 50,00 (1 L)
Hidroxido de sodio P.A Synth 38,00 (1 Kg)
DMF Tedia 511,00 (1L)

Font: O autor

3.2 Estudo de halocromismo

A solucdo de trabalho para a titulagdo do composto dpqpz foi preparada pela
solubilizagdo prévia do material em DMF seguida da adi¢do de uma solugao aquosa 0,027 mol
L' de NaOH até uma razio de DMF/H>O de 5:95, o que resultou em uma solugdo com o pH
final de 11. Essa solugdo foi transferida para um béquer de 250 mL e mantida sob agitacdo

magnética durante o experimento para garantir a homogeneizagao continua durante a titulagao.
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Ao béquer contendo a solugdo de trabalho, foi inserido o eletrodo medidor de pH, pHmetro
Metrohm 827, que permaneceu durante todo o experimento para acompanhamento dos valores
de pH, como ilustrado na Figura 53. Dessa forma, as variagdes no espectro de absor¢ao do
composto foram monitoradas mediante a adi¢ao sucessiva de aliquotas de HCI, iniciando com
uma solucdo 6,0 mol L. Foram adicionadas apenas gotas da solucdo 4cida para minimizar a
dilui¢do do volume total da solucdo titulada. Conforme o pH foi diminuindo, solugdes de HCI1
1,0 e 0,1 mol L™ foram usadas como titulantes para prevenir varia¢des bruscas de pH proximo

da regido de neutralidade.

Figura 53 — Aparato experimental para titulagdo acida do composto dpqpz

dpqpz em NaOH
(DMF 5%)

Fonte: O autor

Assim sendo, um nimero razodvel de espectros utilizando um espectrofotometro de arranjo de
diodo Hewlett-Packard, 8453 foi obtido para diferentes valores de pH determinados em tempo
real. Os dados obtidos aqui foram tratados com um ajuste sigmoidal para a obten¢do das
constantes de protonacdo do composto dpqpz. Analogamente, foram realizadas algumas
titulagdes com a forma reduzida, dhdpqpz, que foi produzida in situ a partir da reducao do
composto dpgpz com 4acido ascorbico. Nesses experimentos, a propor¢ao de DMF/H>O foi
mantida em 10:90 para evitar a precipitagdo do composto dhdpqpz, principalmente ao serem
atingidos valores de pH proximos a 7. Nesse caso, os espectros coletados apresentaram uma
variacdo muito sutil nas bandas de absorcao (exceto para concentracdes de acido superiores a
2,5 mol L") de modo que a curva com os dados obtidos ndo pdde ser tratada com ajuste

sigmoidal e as constantes de protonagdo nao foram determinadas. Apesar disso, o
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comportamento colorimétrico qualitativo pode ser avaliado e serd mostrado na se¢do de

resultados.
3.3 Estudo de metalocromismo

Esse estudo consistiu em uma analise exploratoria inicial sobre a interacao de
cations metalicos com as espécies dpqpz ¢ dhdpqpz, o qual foi produzido in situ mediante
titulagio com pequenas aliquotas (10 pL) de 4cido ascorbico 0,01 mol L' acompanhada por
espectroscopia de absor¢ao nas regioes do UV-Vis. Devido a insolubilidade dos compostos em
meio aquoso puro, os testes foram conduzidos partindo-se das solugdes do ligante em meio de
etanol de modo que, em cada teste, a solucdo inicial do ligante teve seu espectro de absor¢ao
lido com auxilio do espectrofotdmetro (o mesmo do estudo de halocromismo) ¢ as solugdes de
sais (em meio aquoso) foram adicionadas em proporc¢des cuja diluicdo era desprezivel. A
concentragio final dos sais na cubeta em todos os experimentos foi da ordem de 10 mol L;
suficientemente baixa para evitar a ocorréncia de precipitacdo. Em todos as leituras foi utilizada

uma cubeta de quartzo de caminho 6ptico de 1,0 cm.

Inicialmente, foram medidos espectros de controle utilizando sais de potassio. O
ion K" ndo se coordena as moléculas de dpgpz ou dhdpgpz e ndo provoca alteragdes no espectro
de absor¢do por meio de outros tipos de interacdo. Dessa forma, os sais KF, KCI, KBr, KI,
K2SO4 e KNO; foram usados nesta etapa com o intuito de verificar se algum dos anions
presentes nesses sais € capaz de, por alguma espécie de interagdo, atuar como interferente
causando algumas alteragdes espectroscopicas. Em seguida, foram utilizados os sais de nove
metais, a saber: CoCly, NiSO4, ZnCly, CrCl;, Cdl,, AgNOs;, HgCl,, RuClz e AuCls. A
procedéncia dos reagentes utilizados nessa etapa foi listada na Tabela 14. Os espectros obtidos
foram analisados em busca de se verificar se alguns desses metais induziria alteragdes espectrais
e de coloracdo especificas que pudessem indicar a possibilidade de utilizagdo do composto

dpgpz ou de sua forma reduzida como um sensor colorimétrico.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO
4.1 Halocromismo do composto dpqpz

A estrutura do composto dpgpz contém vérios nitrogénios sp? que, potencialmente,
podem atuar como aceitadores de protons. Dessa forma, a titulacao acido-base foi iniciada com
o ligante dissolvido em solucio aquosa 0,027 mol L' de NaOH, pH = 11,11. Desse valor até
pH préximo de 4,0 (apds adi¢des sucessivas de HCI), os espectros (Figura 54) apresentaram
mudangas significativas de intensidade na regido do ultravioleta (hipocromismo). Na regido do
visivel, observou-se uma inversao de intensidade entre as absor¢des com maximos em 440 e

461 nm com a ultima se tornando relativamente mais intensa com a acidificacdo do meio.

Essas variagdes espectrais foram atribuidas a primeira protona¢do do composto
dpgpz, aqui representada por H-dpqpz, e ndo constituiram mudanga de coloragdo na solugao,
uma vez que a altera¢do se deu majoritariamente na regido do ultravioleta, como ilustrado na

Figura 54 a).

Figura 54 — Titulagdo espectrofotométrica de uma solugdo 8,0 x 107> mol L™! de dpqpz em
DMF:H>0 (5:95) na faixade pH de 11 a4 em a) e na faixa de pH de 4 a 1 em b). As inser¢des

mostram as curvas de pH vs absorbancia em 310 nm

a) b)
0,65
1.2- 0,6 - E 0,60
’ E 1,2 b
2 5 0551 P, =2,18
09_ E 1,0 Pk1=7,26 E -
0 , g o 0471\ E ,
2 g 0.8 2 -_2 045
0,6 o 2 —fit sigmodal
£ 061 rit sigmoidal © 3 1
22 10 8 6 4 2 0,2
0,3 - BH
0,0l +— 55 ool —— - ===
300 400 500 600 700 800 300 400 500 600 700 800
A (nm) A (nm)

Fonte: O autor

Os valores de absor¢ao obtidos nesse experimento para a banda com maximo em

310 nm foram tratados com o ajuste sigmoidal conforme a Equa¢do 9 de modo que, através da
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aplicacdo da primeira derivada, obteve-se uma nova curva correspondente a taxa de variagao
da absorbancia por pH (Figura 55, a)). A determinagao do ponto de equivaléncia (ponto onde a
quantidade de dpqpz ¢ igual a de H-dpqpz e pH = pK) foi feita pela leitura do maximo dessa
curva resultando em um valor de 7,26 para a primeira protonagao (pKj).

0,6088

Abs = (pH-7,2628) ©)
1+ e 0,3834

Figura 55 — Curvas de titulagao obtidas para o composto dpgpz em meio de solucao de NaOH
em agua/DMF (5%) com adi¢des de HCI. Regido da primeira protonagdo em a) ¢ da segunda
protonagdo em b). Os respectivos ajustes sigmoidais estdo representados pela curva solida em

vermelho e a primeira derivada, pela curva pontilhada em azul
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Fonte: O autor

Nota-se que o valor de pK € razoavelmente alto, principalmente se comparado com
os fragmentos isolados que compdem o esqueleto da molécula. O valor de pK; para a primeira
protonagdo da molécula de fenazina é 1,23,'3® a0 passo que o composto 1,10-fenantrolina possui
pKi = 4,86."57 Essa maior facilidade de aceitagdio de ions H' pelo composto dpqpz pode ser
atribuida a uma maior estabilizacdo da carga positiva na estrutura resultante em fun¢do da
extensdo da conjugagdo, ou seja, o maior nimero de estruturas de ressonincia permite uma

maior deslocalizagdo da carga sobre a molécula.

A mesma solu¢do continuou a ser titulada com HCI para que fossem alcancados
valores de pH de 0,80 com a aquisi¢do simultdnea dos espectros de absorc¢do. Essas alteragdes

foram atribuidas a segunda protonagdo, gerando a espécie aqui nomeada de H>-dpqpz. Nesse

dAbs/dpH
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intervalo de pH, a banda em 310 nm teve sua intensidade aumentada (hipercromismo) enquanto
a banda na regido do visivel ndo experimentou alteragdo (Figura 54, b)). Mais uma vez, nao
houve alteracdo visual na coloragao da solu¢ao, uma vez que s6 houve mudangas na regiao do
ultravioleta. As absorbancias em 310 nm foram plotadas versus pH, o que gerou o grafico
mostrado na Figura 55, b). O ajuste sigmoidal desse grafico segue a Equacdo 10 e o mesmo
procedimento grafico em fungdo da primeira derivada foi realizado, de modo que o valor de
pK2 = 2,18 foi determinado.
0,6307

Abs = (pH=2,1775) (10)
1+ e 02724

Além das faixas de pH mencionadas, condi¢des mais acidas foram exploradas
mediante a dissolu¢ao do composto em solu¢des de HCI com concentragao superior a 1 mol L
I, Nessa faixa de concentracdo de um 4cido forte, a leitura dos pHmetros convencionais ndo é
confiavel e, por essa razdo, nao foram realizadas titulagdes nessas condi¢des. Foi possivel notar,
no entanto, a ocorréncia de halocromismo (passagem da solucdo de amarelo para azul) para
concentracdes de 4cido a partir de 1,7 mol L' como mostra a fotografia inserida no grafico da
Figura 56. Os espectros apresentados na Figura 56 para as espécies dpqpz, H-dpqpz e Ha-dpqpz
foram obtidos durante as curvas de titulagdo para cada estdgio de protonacdo e o espectro da

espécie Hi-dpqpz foi obtido dissolvendo-se o composto em HC1 2,0 mol L',

Figura 56 — Espectros de absor¢io nas regides do UV-Vis de uma solugio 1,0 x 10 mol L™!
de dpgpz em NaOH 0,5 mol L™! (linha preta) durante dos diferentes estigios de protonagio com
geragdo dos compostos H-dpgpz (linha vermelha) e Ha>-dpgpz (linha verde). O espectro da
espécie H3-dpqpz (linha azul) foi obtido dissolvendo-se o composto em HCI 2,0 mol L.
Inser¢do: fotografias de uma solugdo 1,0 x 10 mol L' de dpqpz em (1) NaOH 0,5 mol L™,
(2) 4gua , (3) HCI1 0,24 mol L', (4) HC1 0,5 mol L', (5) HC1 1,0 mol L, (6) HCI 1,5 mol L™,
e (7) HC12,0 mol L!
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Aumento da acidez
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Fonte: O autor

A mudanga de cor observada na fotografia da Figura 56 ¢ decorrente de um forte
deslocamento batocromico da banda no visivel e foi atribuida a uma terceira protonacao do
composto, H3-dpgpz. O espectro registrado para essa espécie (curva em azul na Figura 56)
apresenta novas bandas com maximos em 590 e 645 nm. Para ter certeza de que essa mudanga
de cor era advinda simplesmente de protonacao, a solugdo foi, entdo, parcialmente neutralizada
com algumas gotas de NaOH diluido (0,1 mol L") e o espectro obtido foi semelhante aqueles
atribuidos as espécies H-dpqpz e Ha-dpqpz.

Devido a existéncia de varios sitios de protonacdo e a auséncia de dados tedricos
que suportem as atribuigdes, ndo serdo feitas especulacdes sobre os sitios especificos e qual a
ordem em que sdo protonados até chegar a espécie de coloragao azul (frasco N° 7 na Figura 56).
E possivel afirmar, porém, que a terceira protonacio ocasionou uma mudanga significativa na
estrutura eletronica, de modo que a transicdo HOMO—LUMO do composto, antes observada
na faixa de 500 a 600 nm com baixa intensidade, passou a ocorrer com maior intensidade no
intervalo de 600 a 700 nm. Esse resultado indica uma aproximacao dos niveis de energia dos
orbitais de fronteira e que a variagdo do momento de dipolo da transi¢do ndo esta mais orientada
no eixo curto da molécula (Figura 23) tornando permitida, portanto, a transicio HOMO-LUMO.

Essa observacao esta em linha com um estudo feito para benzofenazinas substituidas, onde em
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altas concentragdes de d4cido trifluoroacético, os compostos exibiram deslocamento

batocrémico e um modesto hipercromismo.!'>®

4.2 Halocromismo do composto dhdpqpz

Comparativamente ao composto dpgpz, a espécie reduzida dhdpqpz possui dois
sitios de protonagcdo a menos, uma vez que dois nitrogénios da estrutura ja se encontram
protonados e a inser¢do de mais um hidrogénio seria muito desfavoravel. Nada impede, no
entanto, que os outros atomos de nitrogénio experimentem protonacgao resultando em variagdes
espectrais interessantes. Por essa razdo, foi feita uma titulagdo 4cido-base acompanhada por
espectroscopia de absor¢ao nas regides do UV-Vis da espécie dhdpgpz. Nesse caso, a titulagao
foi iniciada em meio acido (pH = 0,20), que € mais conveniente para a redugdo quimica in situ
do composto dpgpz que envolve protons. Tal condicao foi atingida com o composto dissolvido
em HC10,5 mol L!. A solugdo foi, entdo, titulada com adi¢des sucessivas de solu¢des de NaOH.
Tais adi¢des iniciaram gota a gota com uma solucio de 4 mol L!, porém, ao longo da titulagdo,
algumas dilui¢cdes foram feitas, a fim de ndo se gerar variagdes bruscas de pH, uma vez que

quanto mais proximo da faixa neutra, mais sensivel sera o pH da solucdo a adi¢ao da base.

A titulacdo entdo se encerrou em pH = 9,89 e os dados obtidos seguem
representados na Figura 57. No espectro inicial (linha preta na Figura 57, a)), foi observado um
maximo em 680 nm que ndo existe em condi¢cdes proximas a neutralidade. Inicialmente,
entendeu-se que esse maximo era devido a uma protonagdo e que a partir da neutralizacao da
solucdo, seria possivel a construcdo da curva de Abs versus pH para determinagdo do valor
correspondente de pK. Ao neutralizar a solugdo, de fato, o ombro em 680 nm desaparece, mas
a curva de Abs versus pH (Figura 57, b)) ndo apresentou a inflex@o caracteristica para um ajuste
sigmoidal valido. Esse resultado se deve, provavelmente, ao fato dessa banda estar sobreposta
a absorcao da espécie desprotonada que, por si sO, apresenta hipocromismo (diminui¢do da
intensidade). Desse modo, a constante de protonacdo ndo foi obtida, uma vez que as duas

variagdes simultaneas ndo permitiram a aquisi¢do de um grafico bem-comportado.
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Figura 57 — a) Titulagio espectrofotométrica de uma solucio 8,0 x 107> mol L™! de dhdpgpz em
DMF:H>0 (5:95) (gerado a partir da redugdo in situ com acido ascorbico) na faixa de pH de
0,20 a 9,89. b) Curva de pH versus absorbancia em 680 nm. As linhas em preto e vermelho
indicam os espectros inicial e final, respectivamente, enquanto aquelas de cor cinza representam

espectros obtidos em valores intermedidrios de pH
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Fonte: O autor

Apesar da impossibilidade de determinagdo da constante de equilibrio para a
possivel protonacdo observada com o surgimento da banda em 680 nm, o comportamento
espectroscopico da espécie também foi avaliado em condi¢des de elevada acidez mediante a
leitura dos espectros de absor¢do em solugdes de HCl com concentragdes elevadas. Foi
observado que, semelhante ao composto dpqpz, a espécie reduzida também experimenta
mudanga de cor para o azul em solucio 2 mol L' de HCI. A apreciagio qualitativa desse
halocromismo pode ser feita a partir da imagem inserida na Figura 58, onde sdo mostradas as
solucdes de dhdpqpz em diferentes condigdes e seus espectros de absor¢do. Curiosamente, o
espectro da solugio azul (HCI 3 mol L) ¢ igual aquele obtido para a espécie dpqpz em solucio
2 mol L' de HCI, onde sdo observadas duas bandas com maximos em 590 e 645 nm. Essa
observag¢ao indica que, em condi¢des de acidez elevada, o composto produz a mesma espécie,
independentemente do estado de oxidagdo. A neutralizagdo parcial da solu¢do com adicao de
gotas de NaOH 0,1 mol L induz o retorno da coloragdo ao tom rosiceo caracteristico da

condi¢do na auséncia de acido.
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Figura 58 — Espectros de absorc¢do nas regides do UV-Vis de uma solugdo 8 x 10° mol L' do
composto dhdpgpz em diferentes meios. A inser¢do mostra a fotografia das solucdes (1)
H>O/DMF 5%, (2) HC10,01 mol L', (3) HC1 0,1 mol L', (4) HC1 1,0 mol L', (5) HCI 2,0 mol
L'e(6) HCI 3,0 mol L'!
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Fonte: O autor

Os dados aqui apresentados indicam que, de fato, o par redox dpqpz/dhdpqpz
apresenta variagdes de coloracdo que o classificam como corante halocromico e demonstram
sua viabilidade como sensor colorimétrico para condi¢des de acidez elevadas. O halocromismo
também pode ser estudado do ponto de vista da fluorescéncia,’”® quando ha mudangas
significativas no comprimento de onda de emissdo do composto em func¢io da concentragdo de
H' no meio. No entanto, apesar do composto dhdpgqpz ser um composto fluorescente, esse
aspecto ndo foi avaliado, uma vez que sua fluorescéncia ¢ fortemente suprimida em meio

aquoso em funcao da transferéncia de protons, ja discutida no capitulo anterior.

4.3 Metalocromismo

Testes com anions
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O objetivo do estudo de metalocromismo foi investigar como o composto dpqpz e
sua forma reduzida interagem com metais pesados em solugdo, observando mudangas no
espectro de absorcao nas regides do UV-Vis. Procurou-se identificar situagdes em que o metal
provoque alteragdes notaveis, as quais podem resultar em mudangas de cor na solucao. Essas
variagdes podem ser exploradas futuramente para o desenvolvimento de um sensor

colorimétrico.

Inicialmente, foi avaliada a influéncia de alguns anions comuns para verificar a
ocorréncia de interferéncia, no caso de estarem presentes nos sais utilizados. Apesar de nao se
esperar uma ligacdo quimica entre os anions e o ligante, ¢ importante ter esse controle, uma vez
que a literatura ¢ farta em exemplos de compostos heteroarométicos que, seja por interagdo
quimica ou supramolecular, exibem variagdes espectroscopicas significativas.!** Dessa forma,

os espectros obtidos nos testes de interagdo com anions encontram-se ilustrados na Figura 59.

Figura 59 — Espectros de absor¢do nas regides do UV-Vis de soluc¢des de dpqpz (~ 2 x 10™ mol
L!) antes (curvas em preto) e ap6s a adi¢do de 50 uL de solugdes 2 x 102 mol L™! dos seguintes

sais (curvas em vermelho): a) KF, b) KCl, ¢) KBr, d) KI, ) KNO3 e f) K2SO4
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Os espectros foram obtido a partir de solugdes do composto dpgpz em etanol com
concentragio aproximada de 2 x 10° mol L! e adi¢do de 50 uL das solu¢des salinas de potéssio
com concentragdo em torno de 2 x 102 mol L!, de modo que a concentracdo final dos anions
na cubeta foi de 4 x 10 mol L' (20 vezes maior que a do ligante). Acrescente-se, ainda, que o
efeito de diluigdo apos a adicdo das solucdes salinas € desprezivel, uma vez que a aliquota
adicionada tinha volume equivalente a apenas 2% do volume total da cubeta. Os espectros
apresentados na Figura 59 demostram que ndo hé alteracdes no perfil de absor¢ao do composto
dpgpz quando diferentes sais de potassio sao adicionados. O mesmo procedimento foi realizado
para a forma reduzida e os espectros obtidos encontram-se ilustrados na Figura 60, onde
também ndo foram observadas alteracdes relevantes apds a adicdo dos sais. Dessa forma,
constata-se que ¢ possivel utilizar sais de metais pesados com qualquer dos anions estudados

sem o risco de interferéncias.

Figura 60 - Espectros de absor¢io nas regides do UV-Vis das solu¢des de dhdpqpz (~ 2 x 107
mol L) antes (curvas em preto) e ap6s a adi¢io de 50 pL de solugdes 2 x 102 mol L! dos

seguintes sais (curvas em vermelho): a) KF, b) KCI, ¢) KBr, d) KI, ) KNO; e f) K2SO4
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Testes com ions metalicos

Os espectros obtidos para as solugdes do composto dpgpz na presenga de ions
metalicos (Figura 61) procederam mediante adicao de 50 pL de solugdo aquosa dos sais com

concentracio aproximada de 3 x 102 mol L™!, resultando em uma concentragdo final na cubeta

de 5,8 x 10*mol L.

Figura 61- Espectros de absor¢io nas regides do UV-Vis de solugdes de dpqpz (~ 2 x 10 mol
L) antes (curvas em preto) e ap6s a adi¢do de 50 pL de solugdes 3 x 102 mol L! dos seguintes
sais de metais pesados (curvas em vermelho): a) RuCls, b) CrCls, ¢) ZnCl,, d) CoCla, e) NiSOs,
f) HgClz, g) AuCl3.HCl, h) Cdl: ¢ i) AgNO3
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Os ensaios nao resultaram em mudanga de coloracao da solugdo em nenhuma das
situagdes testadas. Com a andlise detalhada dos espectros da Figura 61 ampliados, no entanto,
nota-se, na maioria dos casos, pequenas alteracdes que serdo discutidas a seguir. No espectro
obtido ap6s adicao do sal de RuCls, em a), apesar de ndo ser observado deslocamento de bandas,
nota-se um aumento de intensidade e perda de definicdo que ndo ¢ acompanhado por elevacao
da linha de base (o que indicaria aumento da turbidez da solugdo). Nesse caso, ¢ provavel que
esteja havendo formacao de agregados de RuCls. Nos espectros apresentados em c), d) ¢ e),
ap6s adicao dos ions alicos Zn(Il), Co(Il) e Ni(Il), respectivamente, foi observado
deslocamentos hipsocromicos da banda em 451 nm (para 438 nm) e batocrémico das bandas
em 250 nm (para 255 nm) e em 305 (para 310 nm), além de leve alteracdo no formato da cauda
de absor¢ao que se estende até 600 nm. Tais evidéncias sdo muito sutis e ndo indicam, por si
s0, a formagao de complexos metalicos, mas denotam a existéncia de interacdes de outra

natureza, como a eletrostatica.

No espectro obtido apds adi¢ao do sal de HgCl, em f), hd uma diminui¢do da
intensidade da banda em 305 nm, além da alteragdao na cauda de absor¢ao que se estende até
600 nm onde nota-se um leve aumento de intensidade. O espectro obtido apds adi¢do de AuCls,
em g), ndo apresenta variacdes relevantes além do aumento expressivo de absor¢ao na regido
de 310 nm, indicativo da absor¢io de AuCl3. HCI. '** Em h), apés a adi¢do de Cdl,, nota-se um
aumento brusco de intensidade na regido do ultravioleta devido a absor¢ao do iodeto. Em i) ndo

sdo observadas alteragoes.

De maneira geral, dadas as pequenas variagdes espectrais observadas, ¢ possivel
inferir que a interacdo dos ions metalicos Zn(II), Co(II), Ni(II), Cd(II) e Hg(II) com a molécula
dpqpz, se existir, ndo resulta alteragdes espectrais significativas. Para os metais Ru(III), Cr(III),
Au(IIT) e Ag(I) ndo ha evidéncias suficiente para especular sobre algum tipo de ligacdo. Nota-
se que todos os metais divalentes apresentaram alguma varia¢do no perfil espectral. Essa
observagao sugere que a forma dpgpz tem mais afinidade por metais divalentes do que por
metais trivalentes. De toda forma, os experimentos demonstraram que, para os metais testados,
nao ha fendmeno de metalocromismo que possibilite uma deteccao colorimétrica desses metais

com o composto dpqpz.

Para a forma reduzida, dhdpqpz, os testes resultaram em mudangas espectrais mais
interessantes para todos os metais testados. Os espectros encontram-se apresentados em duas

figuras para melhor apreciacdo dos resultados. Na Figura 62 encontram-se os espectros obtidos
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para os metais Co(II), Cr(IIT), Ru(III), Zn(II), Ni(IT) e Hg(II) cujas solu¢des apresentaram uma

mudanga da tonalidade do rosa para o roxo (Figura 62, h)).

Figura 62 - Espectros de absor¢ao nas regioes do UV-Vis de solu¢des de dhdpgpz em etanol (~
4 x 10° mol L) antes (curvas em preto) e ap6s adi¢do de 50 puL de solugdes 3 x 102 mol L™!
dos seguintes sais de ions metalicos (curvas em vermelho): a) RuCls, b) CrCls, ¢) CoCly, ¢)
ZnCl, e) NiSOs4, f) HgCl e g) Cdl. Fotografias, em h), das cubetas antes e apos adicao de
CoCl,
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Essa alteracdao de cor ¢ atribuida ao deslocamento batocrémico observado para a
banda de absor¢do centrada em 550 nm, acompanhado, em alguns casos, de mudanga no seu

formato. No caso dos metais trivalentes Ru(Ill) e Cr(IIl), apresentados em a) e b), esse
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deslocamento foi moderado, sendo de 12 e 16 nm, respectivamente. Além do deslocamento,
esses espectros apresentaram uma mudanga no formato da banda que inicialmente ¢ composta
por dois maximos de mesma intensidade e, apos interagao com os metais, 0 maximo de menor
comprimento de onda ficou mais pronunciado. Ja para os metais divalentes, apresentados em

¢), d), e), f) e g), os deslocamentos foram entre 22 e 25 nm, sem alteragdo no formato da banda.

Para os metais Au(Ill) e Ag(I), os espectros obtidos (Figura 63) mostraram um
comportamento bem diferente dos demais. Na Figura 63, a), apos a adi¢ao da solugao de Au(IIl),
0 espectro apresenta o mesmo perfil da forma oxidada (dpgpz), com a coloragao da solugao
mudando instantaneamente de rosa para amarelo devido a formagdo da banda com dois
maximos centrados em torno de 450 nm. Altera¢des ainda mais significativas foram observadas
nos espectros obtidos ap6s adicdo de ions Ag(I). Esses resultados sugerem que os ions Au(IIl)

e Ag(I) oxidam a espécie dhdpqpz a dpqpz.

Figura 63 — Espectros de absor¢do nas regides do UV-Vis de uma soluc¢do de dhdpgpz em etanol
(~ 4 x 10 mol L) antes (linha preta) e apés (linha vermelha) a adi¢do de 50 pL de solugdes 3
x 10 mol dos seguintes sais: a) AuCl3.HCl e b) AgNOs

0,5 0,51

a) b) —— dhdpqpz
0.4 ——dhdpqpz 4- —— dhdpqpz + AgNO;
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Fonte: O autor

De fato, os potenciais de reducdo dos fons Au®* e Ag" aos respectivos metais sio

suficientemente elevados para oxidar o composto dhdpqpz.
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As Equagdes 11 e 12 representam as reagdes de reducdo do ion Au*" a Au* e Au’,

respectivamente.'®!
Au*"+2e = Au" . E°=1,401 V vs ENH (11)
Auv"+3e = Au .. E°=1,498 V vs ENH (12)

Deve-se ressaltar, todavia, que o espectro em vermelho na Figura 63, a) nao
apresenta diferencas em relacdo aquele obtido para a molécula dpqgpz livre de interagdo. Esse
resultado sugere que a interacdo entre o ion Au(Ill) e dhdpgpz envolve, apenas, transferéncia

de elétrons.

Para o experimento com ions Ag(l), o primeiro espectro registrado apos a adi¢ao do sal
AgNOs (linha azul na Figura 63 b)) apresentou um deslocamento batocrémico de 10 nm na
banda em 550 nm, semelhante aqueles observados para os demais metais. Desse resultado
sugere-se que, em um primeiro momento, ocorre a formagdo do complexo [dhdpqpz-Ag]”. As
alteracdes, contudo, continuaram a ocorrer por algum tempo e foram monitoradas até que o
espectro estabilizasse. Apds 20 min da adi¢do de AgNOs, o espectro obtido, curva em vermelho
na Figura 63 b, apresenta uma banda larga com méximo em 438 nm justificando a variagdo
substancial da colorag¢@o da solugdo de rosa para marrom. O comportamento observado para a
interagdo com ions Ag(I) ¢ muito diferente daqueles apresentados pelos outros metais e sugere
que, além da formag¢dao de um complexo, ocorre uma reagao redox, uma vez que a banda em
550 nm (referente ao ligante dhdpqpz) desaparece. Nesse caso, sugere-se a ocorréncia de um
processo de transferéncia de elétrons intramolecular com a prata experimentando redugdo (Ag"
+e=Ag E°=0,799 V vs ENH)'®! ¢ oxidando o ligante dhdpqpz a dpqpz.'®" Admitindo-se a
oxidagao do ligante, € razoavel pensar que a ligagdo com o metal ¢ desfeita, uma vez que o

experimento anterior mostrou que a prata nao se liga ao composto dpqpz (forma oxidada).

Outra considera¢do importante a ser feita ¢ que, diferentemente do experimento
com ions Au(Ill), onde o espectro do ligante dpqpz € claramente recuperado, o maior tempo de
reacdo com os ions Ag(I) resultou em uma banda larga centrada em 438 nm. Essa absorc¢ao,
provavelmente, ¢ formada por uma sobreposicdo da banda em 450 nm do ligante oxidado

162 a0 pldsmon de prata coloidal, Ag’. O

(Figura 63, a)) com a banda em 418 nm atribuida
fendmeno de plasmon de superficie ocorre quando a frequéncia da luz incidente sobre
nanoparticulas metélicas coincide com a frequéncia de oscilacao dos elétrons na superficie da

nanoparticula, fazendo com que os elétrons oscilem coletivamente e produzam picos de
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absorcdo de luz.'®? Neste trabalho, as nanoparticulas seriam resultado da agregacio de Ag(0)

resultante do processo redox com o ligante e consequente rompimento da ligagdao quimica.

Para verificar a hipdtese acima, foi realizado outro ensaio com ions Ag(I). Nesse
experimento, foi utilizada uma solugiio 5 vezes mais diluida (6 x 10~ mol L) e com a metade
da aliquota usada anteriormente (25 pL), fazendo com que a concentragdo final de Ag(I) na
cubeta seja 10 vezes menor em relagao ao experimento anterior a fim de diminuir o efeito de
agregacao das nanoparticulas formadas. Além disso, foi adicionado um excesso de 10 vezes de
acido ascorbico no meio objetivando manter o ligante na sua forma reduzida e, assim, ressaltar
a banda atribuida as nanoparticulas de prata pois a sobreposi¢ao com a banda da forma oxidada

ndo deve ocorrer nesta condi¢do. Os espectros obtidos encontram-se ilustrados na Figura 64.

Figura 64 — a) Espectros de absor¢io nas regides do UV-Vis de solugdes de dhdpqpz 4 x 10
mol L' e 4cido ascorbico 4 x 10 mol L™ em etanol antes e apos a adi¢io de AgNOs e b)

fotografias da cubeta antes e ap6s adi¢do de AgNO;

1,0 -
b)
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Fonte: O autor

Nas condig¢des experimentais contendo agente redutor no meio, observa-se através
dos espectros da Figura 64, que a alteracdo inicial evidencia a coordenagdo da prata (espectro
em vermelho) e, posteriormente, tem-se a defini¢do de uma banda intensa com méaximo em 418
nm. Esse valor coincide com aquele reportado para a banda de ressonancia plasmonica de

superficie em nanoparticulas de prata (419 nm) reforcando a hipdtese de formagao de prata
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coloidal.!®31%* As bandas observadas na regido de 500 a 600 nm do espectro indicam que a
adi¢do de acido ascorbico ao meio manteve o ligante na sua forma reduzida. No entanto, aqui
surge um questionamento natural: como houve a reducao de Ag(l) a Ag(0) se o ligante
aparentemente nao foi oxidado? Uma resposta possivel seria considerar a ocorréncia de um
processo redox intramolecular que deve ter uma cinética muito rapida. Dessa forma, seria
plausivel admitir que todo o ligante oxidado ¢ prontamente reduzido pelo 4cido ascorbico do
meio, de modo a ndo se detectar experimentalmente a sua formagao. Apesar disso, a banda de
plasmon da Ag(0) indica a ocorréncia do processo redox. E importante destacar que em ambos
0s experimentos, com excesso ou ndo de acido ascorbico para manter o ligante na sua forma
reduzida, foi possivel observar alteragdo de coloracdo da solucdo que justifica o uso do

composto aqui estudado como sensor colorimétrico de Ag(I).

Diante de todos os dados apresentados neste capitulo, ficou demonstrado que os
compostos dpqpz e dhdpgpz apresentam halocromismo em solugdes de 4acido com
concentragdes superiores a 1,7 mol L. As alteragdes observadas foram de amarelo para azul e
de rosa para azul nas solugdes de dpqpz e dhdpqpz, respectivamente. Nos ensaios de
halocromismo, ndo foram observadas alteragdes de coloracao para a espécie dpqpz, enquanto
para sua forma reduzida, dhdpqpz, houve mudanga de cor de rosa para roxo com a maior parte
dos metais testados. Uma interacdo especifica, no entanto, foi observada com a prata que
provocou fortes mudancas espectrais. As mudangas nos perfis espectrais apds adi¢ao de ions
Ag(]) foram atribuidas a ocorréncia de um processo redox intramolecular, onde o ligante €
oxidado e os ions Ag(l) reduzidos em solugdo, o que levou a observacdo de uma banda
indicativa de nanoparticulas de Ag(0). Tais dados demonstram a viabilidade de estudos

posteriores para constru¢do de sensores colorimétricos especificos a esse metal.
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CONCLUSAO

Este trabalho reportou um novo ligante da familia dos azaacenos e derivado da 2,3-
diaminofenazina. O composto gerado dessa reacao foi purificado e caracterizado por diversas
técnicas de andlise instrumental. Os resultados de Ressonancia Magnética Nuclear mono e
bidimensional foram consistentes com a estrutura proposta, assim como os dados obtidos por
Espectrometria de Massas, que mostrou o pico do ion molecular com m/z = 385,089 Da e a
Analise Elementar CHN que resultou em percentuais muito proximos aos calculados. Além
disso, dados de TGA indicam que o material apresentou estabilidade térmica até 170 °C, que ¢

uma informagao util para o planejamento de aplicacdes futuras.

Os estudos de redugdo quimica e eletroquimica produziram resultados concordantes
em afirmar que o composto dpqpz sofre redugao reversivel de dois elétrons e dois protons em
potenciais abaixo de -0,17 V vs ENH, formando a forma dihidrogenada dhdpqpz. Além disso,
em condi¢des mais fortemente redutoras, uma espécie radicalar resultante da aceitagdo de um
elétron pela espécie dhdpqpz, representada aqui por [dhdpqze]- foi observada por
espectroscpopia de absor¢do no UV Vis em DMF na auséncia de oxigéno. Suas bandas na regido
do infravermelho proximo sdo consistentes com os calculos de TD-DFT e relatos da literatura.
Foi observado que o oxigénio atmosférico € capaz de reoxidar rapidamente a espécie [dhdpqze]
a dhdpqpz, sendo esta uma molécula também sensivel a oxigénio e sendo reoxidada apods varias

horas de exposi¢ao.

O estudo fotoquimico revelou que a reacao de redugdo pode ser induzida por luz
em meio de etanol. Esta reacdo pode ser acompanhada tanto por espectroscopia de absor¢ao no
UV Vis quanto por Espectroscopia de fluorescéncia, uma vez que o dhdpqpz exibe
fluorescéncia na regido do vermelho. A ocorréncia de fluorescéncia apenas no estado reduzido
foi atribuida a formagao do estado tripleto excitado, que tem seu decaimento radioativo proibido
por spin. A geragdo fotoquimica de oxigénio singleto ('O2) aqui relatada é um argumento que
suporta essa tese, uma vez que a producdo de 'Oz se da majoritariamente por uma transferéncia
de energia do estado tripleto de um fotossensibilizador para o oxigénio tripleto (estado

fundamental).

O estudo de halocromismo da espécie dpgpz inicialmente determinou as duas
primeiras constantes de protonacao (pki = 7,26 e pkz = 2,18). O uso de condigdes acidas mais

fortes resultou na formagao de uma espécie de coloragao azul a partir da terceira protonagao,
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que ocorreu em meio de HCI com concentragdo superior a 1,7 mol L'. O mesmo espectro de
absorcao foi observado para a espécie dhdpqpz em concentragdes semelhantes de HCI, o que
indica que a mesma espécie pode ser produzida de ambos os estagios de protonagdo. Esses
dados indicam a possibilidade de uso do composto dpqpz e sua forma reduzida como

indicadores colorimétricos em ambientes de alta acidez.

O estudo de halocromismo revelou que a espécie dpgpz tem afinidade por metais
divalentes e monovalentes em detrimento de metais trivalentes. As variagdes espectrais, porém,
ndo foram suficientes para alteracdes substanciais na coloragdo das solugdes. Ja a espécie
reduzida, apresentou mudanga de coloragdo: De rosa para roxo com os metais Cr(II), Ni(II),
Co(II), Zn(IT), Ru(IIT) e Cd(II) e Hg(II); De rosa para amarelo no caso do Au(II), onde concluiu-
se que se trata apenas de um processo de oxidacao do ligante; De rosa para marrom com Ag(]),

resultado da formacgao de nanoparticulas de prata com banda de plasmon observada em 418 nm.

De maneira geral, os dados aqui reportados sobre o composto dpgpz e sua forma
reduzida dhdpgpz demonstram diversas propriedades interessantes em comum com a classe dos
azaacenos. Os estudos aqui conduzidos constituem uma base fundamental quimica e fisico-
quimica de informagdes sobre a qual futuros estudos aplicados poderao ser produzidos para o

aproveitamento tecnologico dos achados desse trabalho.
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ARTICLE INFO ABSTRACT

Phatophysicl studies of ' -methyl-2 2" bipyridine derivatized with the polycydic aromatic hydrocarbons (PAHS)
anthracene {mbpy-anth), naphthalens (mbpy-naph], and pyrene (mbpy.pyr) were scquired in different solvents.
Whibe the absorption spectra were not affected by the solvent matuee, the emission anes showed red shifts with
Increase polasity consistent with an intmmolecular charge-tmnsfer {1CT) characier. Theoretical calculations
found 2 dominant “Hale™ — “Particle” contributson for the s fve tansibons invelving local excited-state (LE}
and ICT transitions, with the latter being dominant at higher wavelengths {5, — "CTL The fuorescence sal-
watochromic date suggested a hybridiced local and charge transfer (HLCT) state for the mbpy-H compounds with
the CT contribution prevading in kigh polir solvents; a result that was corroborated by the monoexponential
deray lifetimes. The Stokes shifts difference between heptane and dimethylsulphoxide, the most and least polar
salvents used o this work, was callcislaied as 1315, 2969, and B0B cen ! o mbpy-maph, mbpy-anth, and mbpy-
pur, respectively. The increase of the solvent palarity results in a red shift and a broadening of the emission and
excitation bands for mbpy-anth and mbpy-naph with the spectra of the latter being the most affected. For mbpy-
pyr. om the contrary, the smiskion spectra were narrower than the excitation ones indicating the Ly transitions e
at lopwer energy than the Le. For this species, the results indicated an effective mixing of LE and CT states in the
moderately polar sobvents being in acoordanes with the observed single sxponential decay which is likedy related
to one hybridized state.

Keywards:

Ammatic hydnocarbons

Charge mracsler

Soiven effers

Hybridized Iocal and charge transfer stare

1. Imtroductbon band gaps, and packing in the solld state a5 well as to modulate the
structure-related features in opeoelectronic chremophores. In addition,

Catacondensed z-electron systems such as polyeyelle aromarde hy- PaAHs derlvatives contalning electron donor (D) and accepros (A) groups

drocarbons (PAHs) are widely studied due to thelr Inhesent and
remarkable photopliyeleal properties. This feature makes systems such
as anthracens, naphihalene, and pyrene sultable for a8 broad range of
applications as chemosensors o several felds including medicingl
chemisiry (e.g.: Imaging and generation of reactlve oxyvaen species) and
molecular electronles (eg: field-effect transistors and solar cells),
Chemical assembly of a myrlad of moleties has been implemented in
these systems o alter the energy of frontler orbitals (HOMO-LUMOY,

* Cocresponding author.
Eemeell address Sxanrad® dgod uic br (LCN. Didgeoes).

httpm: fdoiorg L0 100 6. fphotociem, 20001 115687

forming chromophores of the type push-z-pull may display phoro-
Indfuced intramolecular charge transfer (1CT) processes. Systems that
combine this process with local exchied-state (LE) transitions producing
Intercrossed CT and LE states, usually give high Auorescence yield being
sulable for Ught-emiming diode (LED) applicadons |1-4). In fact, the
Imercrossing between CT and LE states gives rise 1o a4 new hybridized
local and charge transfer (HLCT) state |5 60 This class of compounds
has been used as luorescence probes, capable of providing information

Recelved 2 Jnn: 2021; Received in revised form 21 October 2021; Accepted 20 November 2021

Avaitahle online 27 November 2021
10160308 2021 Elvevier BV, All rights reserved.
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Redox-responsive fluorescence emission output of a synthetic

phenazine derivative
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Luiz G.F. Lopes, Izaura C.N. Didgenes
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ARTICLE TNFO

ABSTRACT

Ryl

Fhenmine derfvagive
evenshle photoredocbon
Switch muterial

Molecules presenting reversihle pharareaction are highly Inetesting hecamse, in pringiple, can be used &5 pho-
tncatnlysts in electron trander reactions for the designing of malecular switches. Herein we present the resulis
ohtained for dipyridoquinoxalioophenazine (dpgps}, o noophotoluminescent progluct of @ condensabion reac-
ton between 1 10-phenanthroline-5 6-done and 2,3<llsminaphenazioe Alter 2=lectran/2-proton electr-
chenteal or chemical reduction, the product dibydro-dpgpe exhibits ped emission with maximuan st S0 o
mnder exclmtion ar 530 nm. Spectrochectrochemicad studies showaed thes i o reversible prooess whereln the
dpgpz malecule |5 recovered upan air contacs, Thearetical caloulations showed a new allowed electrande fran-
sition emerges ofter Zebsciron redoction making the phomreduction passibie. The smdwsion efficiency of
dihydro=<lpgpz showed to be dependent on the solvent mature with the pofarity being the dominant effect. The
sirong emisdion suppresson i proGc solvents (quantum yelds of G002 and 015 in ethaond aml scelonilrils,
eespectivedy | was aseribed tothe Enfluence of hydrogen bonds, The reversible redos-responsive flussescence
emissban property of dihydro-dpgps: in the shsence of 0 saerificlal donar and under visible Hyht iradintion is an

essential feature thae qualifies its application os o fessible seitch material,

1. Introduoetion

Azgacene derlvatives have ultimately emerged & highly suitable for
molecutar ekectronie and optoclectronic devices due to their intrinsic
electrical transport properties [1]. In respect to the acens congeners,
azaacenes exhibit the advantages of being fr more stable regarding
axidative degradation and of having relative hower LITMO {bowver un-
oecupled molecular asbital) energles that facilitate the electron injection
mechanism [2-4]. Theoretical cabeulatons have predicted a stabdlity
enhancement of the closed-shell singlet ground state &= & result of the
midition of nitrogen atoms-in large azancenes justifying their relative
nertness toward oxidation and dimerization reactions [5]. In fact, the
replacentent of Garbon by stitrogen atoms affects the energios of both the
LU and HOMO (highest occupled molecular orbital) levels altesing
the capability of these species to achleve electron or hole injectlon, or
even both [1,5]. Assuming the LUMO energy = related (o the electron
affinity (EA), the comparison of the valoes of EA of anthracenc (1,40 eV
with that of phenazine (2,67 eV]) clearly demonsirates the effect of
in[ﬂ)(h.ll;ill,h’_ mitrogen atoms in the rings of the aceme paarental skebiton

* Corvcsponding aurhor,
E-motl address: (enumagicdgnl wfebs (LGN, Diigenes).

i /)yl A0 1

[1]. Electronke, aptical and redox properties of seaacenes ane indeed
very sepsitive o the nireegen/carbon (NAC) ratlo. Different syothette
approaches have been used to dellberately alter the N/C ratlo and to
nttach functional groups thus tuning not only the band gap energics bt
alsg the distance botween singlet and triplet excitons, The azaacens
derivatives have been studied as electron storage devices due o the
property of being reduced when irradiated by light in the presence of
sacrificial donor specles 17000 Once the photoresction ks reversible
these compounds can be used as phomocatalysts in electron fransfer re-
actions for the designing of molecular switches [1, 10,11 ], Phepazine, for
instance, undergoes photoreduction reaction in alcobols containing
EDTA as sacrificial donor giving dihydrophenazine, a dovbly-reduced,
donblypeotonated product [12]. This process, however, i only
obaerved under kdgh energy irradintion (below 400 nm) snee phenazine
dies not apprectaldy absorbs visible light

Alming 1o produce a species containing bow-lying triplet states prone
to undergo redox reactions under visible-light external stimules in the
absence of a sacrificial electron donor, we hivve attached a modified
plh,-nan!hnﬂim& oy ?_,Hlam[mjphma’ine generating

Recejved 25 Jomunry 2023 Recelvad in revised form | May 20053 Accepend 2 May 2023

Available onbine 5 Moy X123
D1AD-7 2008 2025 Elsevier Lid. All righis reserved.
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Synergy of DNA intercalation and catalytic activity
of a copper complex towards improved
polymerase inhibition and cancer cell cytotoxicity

Adolfo |, B. Roma, B **° Marta P. Carepa,” Pedro Levin, B Ctaciro R Nascimento,®
Daniel E, Diaz,* Joaguin Redriguez-Lopez, B igndcio E, Ledn,' Lucas F. Bezerra®
Luls Lemus &9 and lzaura C. N, Diﬁgenes@'“

Improwirg the bindirg of metal complexes o DMA to boost cancer Cell eytatosicity reguires fine wning of
thedr structural and chemical propertes. Copper bas been used as a metal center in compaunds contain-
g intercalating ligands due to is ability to catabytically generate reactive oxygen speckes (ROSL such as
Fydroayd radices (OH7). We ervision the synergy of DMA nding end BOS gensraban in prodamity b
target DHA as 2 powerful chemotherapy treatrment. Here, we explore the use of [CUlECP-Bz-SMep®
{ZCP-Bz-5Me = 13-bis{l 10-phenanthrogin- 2- ooy« W« 14 imathyithicibenzylidenslpropan- 2-amine) for
this purpose by charactenzing its cytotowcity, OMNA bindng. and abilty to affect DMA replication thvough
e pobyrmerase chain reaction — PCR and nuclerse assys, We determined the anding (8.0 end Stern—
Wolmer constants (Kel for comples -CMA association of 5.8 ¢ 014 x 10% and 164 (+0.08], respectively,
through absorption titration and compstitive flucrscence experiments. These values were supsniar 1o
tharie of atver Cu-complea rdercdlatons We hypolhaize that the didioriad rgonal pmramical geometny ol
ICUACR: Bz-5Mall*™ allows the phenanthioline fragments to be better accommcdated into the DA doubbe
il Momaower, the: aromationy of these fragments increases the locst hydvophobecity thus increasing the
affinity for the pdraphobic domains of DRNA. Nuclease Esas in the presence of comman reducing sgents
ascorbic acid nicotinamide adenee dinucleotide, and glutathione showed the effective degradation of DNA
due o the in stu genergtion of OHY The |[Cul20P-Bz-SMall™ complex showed cytotaxicity aganst the fol-
erang hurman cancer cells ines ASSS, MCF-F, MDA&-MB-231 angd MG-63 with hall maximal inhibitary can-
centration (sl walues of 262 + D48 520 + 075 570 + 042 and 288 + 066 gM, respectively. These low
walues al Kun which are promising if compared to-that of cisplatin. are ascribed to the syrergistic efect of
ROS gensration with the intercalation abdity inte the DNA minoe groowes and blocking GNA eplicatan Thes
study introduces new principkes for synergizing the chemical and stroctural properties of intercalation com-

e lildalbon counds for improwved doug=DMA interactons targeting cancer.

Introduction

Besearch on caneer treatments has exhaustively focosed on che

search of compounds able to specifically interact with cancer
‘Diepramens e Gsmios Crgimic ¢ morgdnio, Cen e Ciéncs, cells without {or with minimum) slde effects, Synthetic malke
Univeraideds Federa! do Seard, Cr Pestal 6031, Fortalme. CF, S051-070 Brasil, cules have boen developed to interrupt or modify the double

E-meesis iznuragsdqol yft. e

*Departnest of Chemdery ord Beckmun Insimte for Advenced Seience aud
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stranded replicaton of DNA wa recognition and subsequent
drup-DrA intercelons, which constitute the basis of current
chemotherspy treatments thae can oocur in the major and/or

LGN, RECHAMTE, Depirtamsertn e Orbesiia, fatrddade de Gkt ¢ Tonolegte, DO grooves' through electrostatie and covalent. bonds.”
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Such Interactions may intermupt the DNA replication and/or

Evracidn Ceatral, Seariago, Chle
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e Sutiagor de Chile, ARireda JI6T, induce  degradation if the drug constituents  produce, for
example, reactive oxygen species (ROSLT Copper has been
used as g metal center In compounds containing Interealating
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