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Em farmacologia quéntica é muito importante conhecer
as distancias interatdmicas e a distribui¢do espacial dos
dtomos dos fdrmacos a partir de suas coordenadas. Embora
existam alguns programas de computador que determinam
tais medidas, via de regra sfio escritos para computadores
de grande meméoria. Por essa razjo, escreveu-se um progra-
ma que calcula tais medidas utilizando um minicomputador
HP 2100 que possui apenas 64 kbytes palavras de memoria.

O programa DPCIL (Principal), escrito em linguagem
Fortran IV, estd dividido em quatro segmentos: LETUR,
ZONA, COORD ¢ FONTE (Fig. 1).
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Fig. 1 Estrutura fundamental do programa de computador DPCIL

Inicialmente o segmento LETUR 1€ e escreve os dados de
entrada. Em seguida, apresenta duas opgSes controladas
pelo comando SE: na primeira, vai diretamente para o seg-
mento COORD, onde s3o calculadas as coordenadas e as
distdncias interatdmicas; na segunda, passa antes pelo mé-
dulo ZONA, fornecendo um mapeamento da molécula sepa-
rada em regides. A fase final do programa é o segmento
FONTE, que encerra os cédlculos ou faz retornar ao LETUR
para reiniciar outro célculo.

O programa € bastante rdpido e contém cerca de 700 car-
toes, incluindo os comentdrios. Pode ser utilizado para
moléculas com até 200 orbitais atdmicos. Aplica a parame-
trizagdo do método CNDOJ/2 escrito por Pople e Beveridge®,
também usada no programa PCILO diferencial por Daudey?.

A entrada de dados para o programa baseia-se fundamen-
talmente na geometria da molécula, em termos de compri-
mentos de ligagBes, dngulos entre as ligagOes e angulos
diédricos.

Como resultados préticos da utilizagdo do programa sele-
cionamos os dados obtidos para a conformagdo preferida
da molécula de lucantona, conhecida comercialmente como

adtomo X y z
1 0,00000 '0,00000 0,00000
2 1,50000 0,00000 0,00000
3 2,19262 1,33052 0,00000
4 3,58072 1,40326 0,00000
5 4,20722 2,63285 —0,00000
6 3,51722 3,82797 —0,00000
7 2,13980 3,74372 —0,00000
8 1,49797 2,51077 —0,00000
9 2,10087 —0,98054 0,00000
10 —0,18769 2,89994 0,00000
11 —0,70000 1,21243 0,00000
12 —2,08879 1,27034 0,00000
13 —2,78151 2,62332 0,00000
14 —2,84821 0,11809 0,00000
15 —2,15587 —1,07567 0,00000
16 —0,77762 —1,14519 0,00000
17 —0,13959 -2,39135 0,00000
18 —0,93779 —3,62576 0,00000
19 —0,00948 —4.82936 0,00000
20 —-0,80768 —6,06377 0,00000
21 -0,49182 —6,85150 1,20026
22 -0,81841 —6,03692 2,44130
23 —0,49184 —6,85156 —1,20022
24 —1,42517 —6,44920 —2,33044
25 4,16893 0,49750 0,00000
26 5,28685 2,66112 0,00000
27 4,02841 4,77933 —0,00000
28 1,55159 4,64948 —0,00000
29 --2,48971 3,18088 0,88999
30 —3,86183 2,47836 0,00000 .
31 —2,48971 3,18088 —0,88999
32 -3,92777 0,14896 ~ 0,00000
33 —2,71836 —1,99762 0,00000
34 0,84915 —2,44123 0,00000
35 —1,56655 —3,65189 —0,88999
36 —1,56655 —3,65189 0,88999
37 0,61928 —4.80323 —0,88999
38 0,61928 —4,80323 0,88999
39 —1,08369 —7,76681 1,20026
40 0,56843 —7,10438 1,20023
41 —0,58420 -6,62101 3,33129
42 -1,87867 —5,78403 2,44128
43 —0,22655 —5,12160 2,44125
44 0,54008 —6,66381 —1,49687
45 —0,62027 -7,91194 —0,98299
46 —1,19098 —7,03334 —3,22040
47 —1,29673 —5,38881 —2,54762
48 —2,45708 —6,63694 —2,03374

Tabela I. Coordenadas cartesianas zyx determinadas para a confor-
macglo preferida da lucantona neutra {a numeracdo dos 4tomos é a
dada na Figura 2).
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" Miracil D (Fig. 2), usada em terapéutica: como agente
esquistossomicida. Os dtomos na molécula foram numera-
dos em ordem crescente, considerando-se primeiro os pesa-
dos e, depois, 0s de hidrogénio. Os resultados obtidos para
as coordenadas da molécula estdo arrolados na Tabela I,
enquanto algumas das distincias interatdmicas determina-
das aparecem na Tabela II.

4tomos dist. (A)
9-17 2,648
17120 3,733
10-13 2,608
13120 8,908
13 - 24 9,465
17 - 24 4,853

Tabela Il. Disténcias interatdmicas determinadas entre alguns &to-
mos (a numerac8o dos 4tomos é a dada na Figura 2).
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Fig. 2 Molécula de lucantona devidamente numerada
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E conveniente classificar a cromatografia liquida em
térmos de trés faixas de pressdo usada para obter fluxo atra-
vés das colunas. A faixa de “baixa pressdo” envolve a cro-
matografia sem sistemna externo de bombeamento, nominal-
mente cromatografia de baixa pressio corresponde a faixa
de 0-1 kg/cm? ; “média pressdo™ abrange a faixa de 1-40 kg/

cm?® (~500 p.s.i.), o qual é um limite pratico para colunas'

de vidro com tubos de politetrafluoroetileno (PTFE), tendo
didmetro externo padrdo de 1,5 ou 3 mm, usado para trans-
feréncia de eluente!. A faixa para cromatografia de “alta
pressdo” corresponde a pressdes maiores do que 40 kg/cm?;
geralmente s3o usados tubos de transferéncia e colunas de
ago inoxidével,

No passado somente se obtinha separa¢Bes cromatogrd-
ficas de ‘“‘alta resolu¢do”, em trabalhos de rotina, usando
“alta pressdo” e colunas com pequeno didmetro interno.
Porém, foi mostrado recentemente? que é possivel obter
separagGes cromatogrificas de alta resolu¢do, na faixa de
“média pressdo”, usando colunas com didmetro interno
maior do que os empregados anteriormente. Entdo, a cro-
matografia de média pressio tornou-se uma drea ativa de
cromatografia de alta resolugdo e bem pritica; adequada
para desenvolvimento e uso no Brasil.

Para tirar vantagem das colunas de vidro e dos acopla-
mentos fabricados facilmente no Brasil para aplica¢Ges em
cromatografia de média pressfo, nés desenvolvemos uma
série de colunas e acoplamentos correspondentes com qua-
tro tamanhos ‘“padrdes”. Estes sistemas sdo montados
rapidamente, ficeis de desmontar e limpar. E possivel que
sistemas de cromatografia liquida usando tais acoplamen-
tos padrdes possam permitir a laboratérios com organientos
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pequenos tornarem-se razoavelmente equipados com base
na “‘construgdo propria” de sistemas consistentes com cro-
matografia de alta resolugdo.

A Figura 1 mostra a forma geral dos tubos de vidro e das
colunas. A Tabela 1 apresenta os tamanhos padrbes das
flanges dos tubos. Estes tubos com flanges podem ser fabri-
cados numa oficina tipica de vidraria. As flanges servem
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Fig. 1. Terminal do tubo de vidro para coluna cromatogréfica.





