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Estamos desenvolvendo em nosso laboratério um novo
método para estudar reagGes fotoquimicas bimoleculares
em matrizes. A matriz usada é um filme de polimero inerte,
o politetrafluoretileno (PTFE). As rea¢Bes estudadas sio
a substituicdo fotoquimica de carbonilas do ferropentacar-
bonilo por olefinas. Os filmes contendo os compostos sdo
manuseados em condi¢Ges ambiente, o que torna o método
extremamente simples.

Recentemente observamos que a sorgdo, em PTFE, de
mondmeros fotoquimicamente polimerizdveis com subse-
quente irradiagio produz materiais poliméricos compos-
tos?. Galembeck® observou que o ferropentacarbonilo é
sorvido por PTFE e que o grau de sorgdo depende do grau
de cristalinidade do polimero%. Por outro lado, 4 muito
que se sabe que o ferropentacarbonilo reage fotoquimica-
mente com dienos produzindo compostos do tipo dienofer-
rotricarbonilo® e, mais recentemente, bis (dieno) ferromo-
nocarbonilo®. Também a reagdo com o etileno é conhecida,
tendo sido o etilenoferrotetracarbonilo isolado em uma
matriz de argbnio’ .

A técnica de matrizes de gases congelados consiste em
manter o composto em estudo em um excesso de material
s6lido e inerte, Usualmente esta matriz é produzida pela
co-condensagdo do reagente e do gis, sendo geralmente
usado o argonio (temperatura entre 4 e 20°K). O composto
¢é estudado por técnicas espectroscopicas, principalmente
espectroscopia ultravioleta e infravermelha. Espécies inst4-
veis podem ser produzidas pela fotdlise da matriz permitin-
do a observagdo direta de produtos primdrios de reagSes
fotoquimicas. Nos anos mais recentes este método tem sido
extensivamente usado para elucidar estruturas de interme-
di4rios na fotoqufmica de carbonilos met4licos®.

No caso de matrizes de gases congelados o tipo de reagdo
que se pode estudar § restrito pelo “efeito de grade™ (“ca-
ge effect”). Geralmente é diffcil produzir uma espécie atra-
vés da perda de um ligante pela fotélise in situ, pois as
moléculas do ligante sdo normalmente muito grandes para
se afastarem rapidamente da espécie instdvel formada
atravéz da rede cristalina do gds congelado. Assim, em ma-
trizes de gases congelados os dois fragmentos mantidos
juntos tendem a recombinar-se rapidamente. No caso de
nossas matrizes poliméricas as moléculas, que aparentemente
estdo alojadas nos sftios amorfos do polimero, tém uma
maior mobilidade de modo que um ligante (usualmente o
monéxido de carbono) se afasta do fragmento formado e o
outro ligante pode se aproximar e reagir. O processo pri-
mario na substituicio fotoquimica de CO em carbonilas
metdlicas é a eliminagdo deste ligante apés a excitagdo do
complexo!®, Qutra interpretagdo para justificar a ocorrén-
cia de reagSes bimoleculares em matrizes poliméricas é que
a concentragdo dos reagentes nos sitios amorfos do polime-
ro é tdo alta que uma grande mobilidade ndo seria necesss-
ria para que ocorra a troca de ligantes. A reagdo do norbor-
nadieno com o ferropentacarbonilo como um ligante n’ e
ndo n* exemplifica um caso onde a mobilidade do ligante
que entra ndo deve ser grande!?!,

O estudo de carbonilas metélicas € facilitado pela alta
intensidade de absorgdo da frequéncia de estiramento
MC=0. Necessariamente a matriz deve ser transparente
nesta regifo do espectro, o que ocorre com a maioria dos
polimeros, inclusive o PTFE.

Neste trabalho estudamos a reagdo do ferropentacarbo-
nilo com butadieno, isopreno, etileno e acetileno. Na Tabe-
la 1 fornecemos as frequéncias observadas na regido de
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Tratamento Produto

Fe(CO), 2024s,  2005" -

Fe(CO),, CqHg 2060s,  1995s, 1984s Fe(CO)3 (CqHg) -
Fe(CO),, CaHg 1985s° FelCO)  (CaHg)z
Fe(CO),, CsHg 2056s, 1991s  1980s Fe(CO)3 (CsHg)
FelCO),, CsHs 1985s° Fe(CO)  (CsHg)y
Fe(CO),, CyH4 2088s,  2024m, 2008s, 1989s Fe(CO)y (CyHa4)

Fe(CO)s, CaH,y 2095w,  2025s, 2004s, 1990sh,

s — forte, m — medio, w — fraco, sh — ombro
a — antes da fotélise, b — maior tempo de fotélise.

1967w Fe(CO)y (CaH>)

Tabela | - Frequéncias observadas na regifo de \)c
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=0 do espectro de infravermelho ap6s a fot6lise dos filmes tratados.




Vceo depois da fotdlise dos filmes tratados. A comparagdo
destes dados com a literatura confirma a formagdo dos
compostos: dienoferrotricarbonilo, bis (dieno) ferromono-
carbonilo e etilenoferrotetracarbonilo. No caso do etileno
observamos quatro picos na regido de ¥c.g com uma me-
lhor resolugdo do que o espectro em matriz de argdnio
medido por Newland e Olgivie. Estes autores observaram
tres picos a 2090, 2009 e 1992cm™ e uma inflexdo a
aproximadamente 2010 cm™, O nosso espectro confirma
a coordenagéio do etileno em substitui¢do a uma carbonila
equatorial do ferropentacarbonilo. No caso da reagdo com
o acetileno o espectro infravermelho é uma evidéncia para
a formagdo do produto, As modificagSes observadas no
espectro nfo poderiam alternativamente ser atribuidas a
um fragmento fotoquimico do ferropentacarbonilo € nem
A reagdo deste com o polfmero. No entanto, ap6s longo
tempo de fot6lise ndo observamos o completo desapareci-
mento das absorgdes referentes ao ferropentacarbonilo.

A estabilidade dos compostos, como o etileno ferrotetra-
carbonilo, ao ar e 4 temperatura na matriz polimérica é uma
forte evidéncia de que os compostos nio sdo formados na
superficie do polfmero, mas no seu interior. As moléculas
alojadas nos sitios amorfos do polimero sdo protegidas da
oxidagio pelo oxigénio do ar.

ARTIGO

Acreditamos que o nosso método € Gtil para o estudo do
espectro infravermelho de espécies formadas por irradiagdo.
Estamos atualmente estendendo este estudo a outros polf-
meros, como por exemplo o polietileno.

Agradecimentos: Agradego o apoio financeiro do Conselho Nacional
de Desenvolvimento Cientifico e Tecnolégico e a doagdo de reagen-
tes feitos pela BASF do Brasil e pela Fundagio Alexander von
Humbolkit. da RFA.

M. A. De Paoli, S. M. Oliveira e F. Galembeck, aceito para publi-
cagdo no J. Organometal. Chem,
ZM. A. De Paoli, I. T. Tamashiro e F. Galembeck J. Polym. Sci,
Polym. Lett. Ed., 17,391 (1979).
3F. Galembeck, J. Polym. Sci., Polym. Lett. Ed. 15, 107 (1977).
4F. Galembeck, J. Polym. Sci, Polym. Lett. Ed. 16, 3015 (1978).
SR. Pettit e G. F. Emerson, Adv. Organometal. Chem. 1,1 (1964).
67. Buchkremer, tese de Doutoramento Universidade de Bochum
(RFA), 1974.
7M. J. Newlands ¢ J. F. Olgivie, Can. J. Chem. 49, 1588 (1963).
8E. A. Koemner von Gustorf, L. H. G. Lendeers, 1. Fischler e R.
Perutz, Adv. Inorg. Chem. Radiochem. 19, 65 (1976).
%J. K. Burdett, Coord. Chem. Rev. 27, 1 (1978).
100 Wrighton, Chem. Rev, 74, 401 (1974).
1M A.De Paoli, resultados niio publicados.

PRO-FARMACOS E LATENCIACAO

Elizabeth Igne Ferreira e Andrejus Korolkovas

Departamento de Farmdcia
Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas da Universidade de Sdo Paulo,
C.P. 30.786 — Sao Paulo, SP — Brasil

(Recebido em 24/06/80)

1. ASPECTOS GERAIS DA LATENCIACAO

Os medicamentos em uso na atualidade s3o origindrios
de*? sntese quimica (50%), plantas superiores (18%), ani-
mais (10%), micrébios (5,5%), minerais (9%); além destes,
h4 os semi-sintéticos (3,5%), as vacinas (3%) e os soros (1%).

Contudo, a introdugdo de novos firmacos é processo
cada vez mais dificil, nfo s6 pela elevada quantidade ji
existente, como também, sobretudo, por representar alto
custo para os 6rgios encarregados, visto que sio muitas e
demoradas as fases envolvidas desde a concepgdo do fér-
maco até a sua comercializagdo. Nos dias de hoje, estima-se
que € necessdrio sintetizar de 3.000 a 5.000 compostos qui-
micos para que se consiga um tinico firmaco de interesse
terapéutico®4® .| Exemplo concreto é o observado no caso
da esquistossomose, contra cujos agentes etiolégicos foram
ensaiados cerca de 250.000 compostos, sendo pouquissimos
os utilizados em clinica humana.

Nos tltimos anos, o arsenal terapéutico foi muito enri-
quecido. De 1940 a 1975, no mercado americano foram
introduzidos 971 farmacos novos, sendo estes 0s mais uti-
lizados hoje em dia na terapéutica. Os paises que mais
concorreram para isso foram: Estados Unidos, com 622
(64% do total); Suica, com 68 (7,0% do total); Inglaterra,
com 51,5 (5,4% do total); Alemanha, com 48 (4,9% do to-
tal); e Franga, com 27 (2,9% do total). O Brasil, infeliz-
mente, ndo contribuiu, nesse perfodo, com nenhum fdrma-
co novo??,

Os processos utilizados na introdugdo de medicamentos
na terapéutica vao, desde o simples acaso, até o planejamen-
to racional*®. Entretanto, a descoberta de um novo firma-
co ndo depende unicamente de observagdes ao acaso, assim
como ndo depende inteiramente de planejamento racio-
nal2:33 A5 observagGes ao acaso podem conduzir a um
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