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R E S  U M 0

Foram e*tudada* a* reàçõe* da* vitamina* B j ^  £ ^I2r 

com pe*tlclda* clorado* do tipo norborneno e VVT.

A retirada de. um átomo de cloro do* pesticida* aldrin 

e dleldrln e de trê* átomo* de cloro do y-clordane, e con*i*ten 

te com o* re*ultado* já obtido* na reação de pe*tlclda* norborne 

no4 com NaBHj na pre*ença de diferente* Zon4 metálico4.

A remoção de trê4 átomo* de cloro no y-clordane lndl 

ca a po**lbilldade de ocorrer a ligação Co-C tanto no lugar de 

um do* cloro* da ponte metilênlca, quanto no lugar do* dol* clo_ 

ro* ligado* ao* doi* carbono* *ecundarlo* *aturado*. õ produto 

Bj 2 ~R da* reaçoe* da vitamina B ^ 4 com P-4 pesticida* derivado* 

do norborneno,e bn*tante ln*tãvel, me*mo na au*encia de luz e em 

baixa temperatura, decompondo-*e em um dia em pre&ença de oxigê­

nio .

0 maior produto, da reação entre 1,1,1-trlcloro-2,2 - 

bl* [p-cloroienll) etano (VVT) e vitamina £ o tran*-p-p’- di -

cloroe*tllbeno (VCS), *eguido de 1, í -bl* (p-cloro faenil)-2, 2-dlclo_ 

roetileno (VVE) e 1, 1 -dicloro-2, 2-bl* (p-cloro fienil) etano (W9), alem 

de outro* produto* menore*. 0 aparecimento de 1,1-bi* (p-clorofie- 

n i D - l - m o  no cio roetileno (VVMii), 1,1-bl* (p-cloroienil)-etlleno 

(VVMU) e 2,2-bi*(p-clorofienil)etano (VVÕ) como o* menore* produ 

to* de*ta reação, * ugere a participação da e*pecle. 8 ?  ̂ no meca 

ni*mo da reação. A vitamina gerada pela {sotoli*e da metllco_

balamina, reage imediatamente com o VVT, removendo um átomo de 

cloro via radical livre, formando a vitamina Bj^-Cl, a qual e



uma z&pzciz dz- Co{ III). Eàtz complixoA.apZdame.nte. toAna-ÁZ kZdAa 

tado 6oA.mando vZtamZna 8 7 £a e Zon cZoAzto ZZ v a z .

04 maZoAZò pAodutoÁ da Azação zntfte vZtamZna e

PPT, ião 0 VVE e 0 P P P . Embora 0 1 -cZ.oa.o-2, 2-bZ& {p-cZoAo ̂ znZZ) e- 

tanOr (VVM) não froAa Z&oZado n a t a  Azação, zZz ^oZ compAovado co_ 

mo Um poóòZvzZ ZntzAmzdZãAZO, AzagZndo com a B ^ ^  e 04

pAodutoò :VVMU z VVO.

Eòtu-do da ação da vZtamZna B j ^  &obAZ 0 6  pz&tZcZdaò 

VVT, VVV, VVM, VVE e VVMU, con^ZAmam o& AZ&uZtado& com 0 VVT. A 

pzAczntagzm dz òubAtAato AzàgZdo iugzAZ quz a. oAdzm dz AzatZvZda 

dz z VVT > VVV < VVM, znquanto quz VVE z VVMU não -ião AzatZvoò.



A B  S T R A  C T

T/ie n.zaction oh vitamin chlon.inatzd pz6tici-

dz6 oh thz typz o h notiboA.ne.nz and W T  u)a-6 6tudizd.

The. n.zmoval oh onz atom oh chlon.inz hn.om thz pzôtici 

dz6 al dn.in ànd dizldn.in and thfizz atom& oh chlon.inz h^om y-chloA. 

danz Í6 con6i6tznt with N a B H ^ i n  thz pn.z6zncz oh van.iou6 mztal 

ion6.

’ Thz Azmoval oh thnzz atomô oh chl.on.inz in thz ca&z oh 

y-chloAdanz it, conòiòtznt with zxiòtzncz oh a Co-C bond in pla 

cz oh onz oh thz chlon.inz atom6 oh the. mzthylznz bn.idgz a& wzZl 

a& in thz pZacz oh £hz two ch.Zon.inz6 bond to thz two òzcondatiy 

6atun.atzd canbon atomò.

Thz pn.odue.t6 oh thz Azaction oh vitamin Bj^-R with. 

noAboAnznz pz6ticidz6 an.z n.ath.zn. un&tablz, z v z n i n  the abòzncz oh 

light and at low tzmpzn.atun.z6 and thzy dzcompo6Z in onz day in 

thz pAZ6zncz oh oxigzn.

Thz m a j o A p A o d u c t  oh £hz Azaction oh vitamin Bj ̂  and

1,1,1-tAichZoAo-2,2-bi6(p-ckZoAophznyZ)zthanz (WT) Í6 tn.an&— p —  

p'-dichZoAo6tiZbznz (VCS), j$o££oo;eci by 1, Í-bió {p-chZoAophznyZ) —

2,2-dichZoAozthyZznz \WE) and 1,1-dichZoAo-2-2-bÍ6-{p-chZoAophz

nyl) zthanz (VW) along loith othzn. minon. onz6. Thz h0,LmaiZon oh

1-1 -bi6 {p-chZoAophznyZ)-1 -monochlcnozthylznz {VVMU), 1-1-bi6{ p-

chloAophznyl) -zthylznz (VVNU) and 2-2-bi6 (p-chtoAophznyl) zthanz

(WO) a& thz minon. pn.oductó 0 6  thi6 Azaction, 6 ugg Z6t6 thz pan.ti

cipation oh thz B 6 p c c i z 6  in thz mzchani6m. Vitamin B j g z

nzAatzd by thz photolyòiò oh mzthtjlcobalamin, Azact6 immzdiatzly

_ xii
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with VVT, removing a chZorine atom via. a firee radicaZ mechanism 

and, forming vitamin B ^ - C Z ,  which i 4 a Co {111} Specie*. This com 

pZex is rapidZy hydrated and resuZts in the formation ofa vitamin 

Bj 2 a and firee chZoride ion.

The major products ofa the reaction o & vitamin B^^^and 

VVT are VVE and VVV. Even though VVH was not i.soZated during this 

reaction, it was shown to react with vitamin B ^ ^  forming VNNU 

and W O  and it was confirmed as a possi.bZe intefLmedi.ate ofa the 

former fieaction.

The study o £ the action o& vitamin Bj^  on the pesti­

cides VVT, VVV, VVM, VVE and W M U  confirms the resuZts with VVT. 

The percentage Oj$ reacted substrate suggests that the order ofa 

reactivity is VVT > VVV < VVM and that VVE and VVMU do not react.



A B R E V I A  Ç V E S

X.4.V

MeB ^ 2 " metilcobalamina 

B^ 2 “R “ produto vitaminado

DDT - 1,1,l-tricloro-2,2-bis(p-clorofenil)etano

DDD - 1 ,l-dicloro-2,2-bis(p-clorofenil)etano

DDM - l-cloro-2,2-bis(p-clorofenil)etano

DDO - 2,2-bis(p-clorofenil)etano

DDE - 1,1-bis(p-clorofenil)-2,2-dicloroetileno

DDMU - 1,1-bis(p-clorofenil)-2-monocloroetileno

DDNU - 1,1-bis(p-clorofenil)etileno

DCS - trans-4-4'-dicloroestilbeno

Dicofol - 1,1-bis(p-clorofenil)-2,2,2-tricloroetanol 

DBP - p - p '-diclorobenzofenona .

DDOH - 1,1-bis(p-clorofenil)-2-etanol 

DDA - 1,1-bis(p-clorofenil)-ãçidú acético 

DDMF - 1-clorõ-l,2-bis(p-clorofenil)étano



CAPITULO I - INTROVUÇAO

1. Importância e objztivoò do zòtudo

0 crescimento da população mundial requer um aumento 

considerável de suprimentos essenciais para a sua sobrevivência, 

em vista disto a agricultura deverá ter um grande desenvolvimen­

to. Um problema serio deste desenvolvimento ê a presença das pej; 

tes nas colheitas.

Atualmente, os pesticidas que se podem obter, apre

sentam a maioria dos requisitos para um bom controle das enfernú

dades e pestes^ existentes. é essencial, entretanto, que as com

panhias produtoras tenham dados mais apurados nas condições tro

picais e que eles dêem mais atenção à educação dos agricultores

i
no uso correto destes materiais.

Os hidrocarbonetos clorados persistentes (estáveis) 

são no momento de grande interesse público. Estes pesticidas po 

dem ocorrer em alimentos, água potável e no ar que se respira. 

Entretanto, uma exposição maciça dos seres humanos aos pestici­

das durante as suas produções e aplicações ou mesmo através de 

seus resíduos encontrados nos alimentos, pode resultar em graves 

efeitos tõxicos sobre os seus organismos. Portanto, seria ideal 

ter pesticidas que fossem biodegradáveis e que sua biodegradação 

terminasse em produtos não tõxicos.

Muito interesse tem-se concentrado na degradação do

 ̂ ' ' 2 
DDT em varios animais, tecidos isolados e culturas bacterianas.

0 objetivo geral deste trabalho, foi contribuir ao eŝ  

tudo dos possíveis mecanismos biológicos de desintoxicação de
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pesticidas clorados da classe do DDT e do hexacloronorborneno a 

traves de reações de descloração com vitamina B^ 2 r (Co II) e vita 

mina B ^ s (Co I). A vitamina B^ 2 r pode iniciar uma reação com 

haletos de alquila segundo radicais livres, enquanto que a vita­

mina B^ 2 S (alta densidade de carga e alta polarizibilidade nõ 

átomo de cobalto) apresenta-se como um forte nucleõfilo, sendo

. . .  3
capaz de reagir com agentes alquilantes.

A fim de melhor esclarecimento do tema, apresentar-se 

-ã uma breve introdução dividida em duas partes: química, de pesti^ 

cidas clorados (estruturas, e nomenclatura ver Apêndice I) e. qujC 

mica da vitamina B ^ *
*

2 . Química, do4 pcst-icidai clorados

As reações de transformações metabólicas dos hidrocar 

bonetos clorados são essencialmente reações de descloração, hi-

droxilação, desidrocloração, epoxidação da ligação C =  C e oxida-

- b 
Çao.

A seguir, discutir-se-á a importância relativa destes 

caminhos para as famílias do aldrin e do DDT.

2.1. FamZlia do norborne.no

Inseticidas ciclodienos como aldrin, dieldrin, y-clor 

dane, endrin, isodrin e heptaclor são substâncias quimicamente 

muito similares (ver Apêndice I), embora seus metabolismos e suas. 

toxidades são muito diferentes. Estas substâncias de um modo ge 

ral praticamente não. são transformadas biologicamente. Em micro 

organismos, somente apos tratamento intensivo com estes insetici.



das detectaram-se metabolitos que realmente representavam produ- 

tos de decomposição.
o-

Desidrocloração oxidativa nos mamíferos e insetos dó 

fotodieldrin (resíduo terminal de aldrin, dieldrin e fotoaldrin) 

dã como produto dieldrin-cetona, que ê mais toxico que o foto-

5 '

dieldrin. (Esquema 7)

Reduções Catalisadas com íons metálicos sobre pestici_

das ciclodienos faz com que haja uma descloraçãõ seletiva, como

6 :

e mostrado no EAquzma 2.

As reações de descloração dos pesticidas aldrin (I) ,

isodrin (II), dieldrin (III) e endriri (IV), catalisadas com- cia

nocobalamina (vitamina na presença de um agente redutor,

(NaBH^), causam monodescloração originando os produtos Ia, . Ib,

lia. Ilb, Illa, Illb, IVa e IVb respectivamente. Observa-se que em to

‘ - 6
dos os casos um dos cloros da ponte metilenica e removido. E_s 

te resultado ê consistente com um mecanismo de substituição nu 

cleofílica, pois sabe-se que os cloros vinílicos são póuco reãti^ 

vos, assim como os cloros da cabeça cie ponte., justificando por 

tanto a seletividade da descloração.

Reação do aldrin com NaBH^, era hexametilfosforotrianú 

da produz o composto Ic alem dos isômeros Ia e Ib. 0 isômero Ic 

ê produzido pela saída de um dos cloros vinílicos. È importante 

realçar qué formação de Ic por mecanismos de eliminação redutiva, 

não tinha sido descrito, e considera-se altamente surpreendente. 

Sua formação somente tinha sido detectada anteriormente como um

7
dos produtos de fotolise do aldrin.

.3
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micr ob­

er.

luz microb.

Cl

luz

Fot o d i e i d r in - c e t o n a

ESQUEMA 1
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I : to H

' R 2 :■ R3 '
= Cl

■ ' 11 : R 1 = R 2
= C l

l a :
%

= H, R 2 ■ U!
II C l l i a :

R 1 = H, R 2 ~
C l

l b :
R 2

= H,
R 1 - R3 ’

ci I l b  :
R 1

= C l , r 2 = H

Ic: R3 ”  H , R r =.
R 2 "

C l

III: R 1 = R 2 = Cl IV: R x = R 2 = Cl

Ilia: ^  = H, R 2 = Cl IVa: R 1 = H, R 2 .= Cl

Illb: R x = Cl, R 2 - H - IVb: R 1 = Cl, R 2 = H

I : kldhin III: V-i2.tdh.in.

II: lAodhin IV: Endhin

ESOUEMA 2 -



: Conhece-se mais sobre a ocorrência de hidrocarbonetos 

clorados e seus produtos de transformação da classe do DDT em re 

lação aos da classe do aldrin,. porque eles podem ser facilmente 

identificados por métodos sensíveis como por exemplo, a espectro 

fotometria U.V, ao passo que os pesticidas tipo aldrin não pos 

suem grupos' cromõforos em suas estruturas (não apresentam duplas 

ligações c o n j u g a d a s ) n ã o  sendo portanto sensíveis a este mêtodò. 

A identificação desta classe de pesticidas requer portanto uma 

instrumentação mais sofisticada como cromatografo gasoso (em ge 

ral com detector de captura eletrônica), aparelho de ressonância 

nuclear magnética, e espectrômetro de massa. Além disso, os pro 

cessos de síntese dos. pesticidas da família do DDT são mais sim 

plificados do qúe os do tipo aldrin.

Com pesticidas da família do DDT e do aldrin, as rea 

ções de descloração constituem um mecanismo de desintoxicação 

muito importante nos microorganismos, plantas e mamíferos. Os cî  

cloedienos clorados como héptaclor e clordane também são desclo
.5

rados.

2.2. FamZtia do VVT

Três caminhos são indicados para degradação do DDT Zn 

vivo: desidrocloração produzindo DDE, descloração redutiva que 

resulta na formação de DDD e hidroxilação no C(2) produzindo d_i 

cofol.2

A seguir^ serão descritas algumas propriedades de de 

gradação do DDT e seus derivados in vivo e inyi t n o .
■ - *

DDT e seu metabolito DDE, foram concentrados em organismos huma- 

nos principalmente no tecido gorduroso. A mosca domestica po£



sui uma resistência ao DDT, devido a enzima desidroclorinase-glu

8 '
tationa ativada que converte DDT para DDE.• - i

Visto que homem, ratos e macacos excretam DDA, supõe­

-se que exista uma via metabólica que metaboliza DDT para DDA, 

sem passar através do DDE como etapa intermediária. Esta suposi. 

ção foi provada pela identificação dos produtos de degradação do

DDT em ratos.** Porém, um caminho de degradação em ratos de DDE

2
pára DDA via DDNU tem sido também descrito. [Eiquzma 3)

0 maior produto de degradação de DDT em microorganis-

-* ■ 9
mos, especialmente em condições anaeróbicas é o DDD. 0 mecani£ 

mo metabólico de espécies de sangue quente que ocorre, exclusiva 

mente, com sistemas enzimáticos de r a t o s , não êt ainda garantido, 

visto que o DDD não foi identificado quando a análise foi reali­

zada imediatamente após a morte dos animais; DDD aparece somente

. . i o
mais tarde.

0 DDT submetido a deuteração no carbono-2 foi injeta 

do em ratos, dando como produtos de degradação DDE e DDD deutera 

do no mesmo átomo de carbono, ao invés de DDD não deuterado, d£ 

monstrando portanto que o DDE não ê um intermediário na produção 

de DDD.
/

Experimentos feitos sob condições não enzimáticas com 

DDT deram como produtos de transformação DDD e DDE. Possivelmen­

te, simples reações químicas redox, por exemplo com coenzimas re 

duzidas, porfirinas e proteínas contendo centros metálicos, são 

responsáveis pelos resultados observados. 11

A decomposição de DDT em águas, ocorre também por ação 

redutora de microorganismos. Experimentos in v-Lt-io com complexos 

porfirina-Fe (II), sugerem.a possibilidade de serem catalisado-

. ■ _ 7
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ESOUEMA 3
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res da reaçao.

Um estudo das cinéticas de desidrocloração de vários

2,2-diarIl-cloroetanos com hidróxido de sodio etanõlico foi fe_i

-  . 13
to a varias temperaturas.

Os compostos estudados foram do tipo I

12

R —  (( ) \  C|' X

c —

onde X e Y podem ser átomojs de hidrogênio ou cloro. A reaçao e_s

tudada para este composto ê mostrada em (1)-

; i i : \  /  _
HO + H ---C --- C ---  Cl ----- ► H o0 + C = r—  C + Cl m

I I 2 /  \

Valores satisfatorios foram obtidos com a expressão da constante 

de velocidade de segunda ordem, para todos os compostos estudados. 

Em cada caso quase exatamente um mol de íon cloreto foi produzjl 

do por um mol do composto halogenado apés um longo intervalo de 

tempo. A T a b e l a i  apresenta os dados e resultados destes experi­

mentos. A partir desta tabela, foram calculadas as energias e en

tropias de ativação para a desidrocloração. Observa-se que o DDT

 ̂ 0
tem constantes especif.icas de velocidade (a 30 C) , 2,4 a 4,3 ve

zes maior que DDD, e que DDD possui constantes específicas de 

velocidade maior que DDM. Isto indica que a ordem de reatividade 

para a desidrocloração com NaOH alcoolico ê DDT > DDD > DDM.

Esta ordem de reatividade ê devida ao aumento na ener 

gia de ativação de aproximadamente 1,6 kcal/moi,para o DDD compara-
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TABELA I: Conòtantzò dz ve.locida.dz z panamztnoò dz ativação da 

nzação dz dzàidnocZonação dz kidnÕxido dz AÕdio zm
a

92,6% dz ztanol aquoAo doò compo&t"o6 do tipo I (R=C£)

k . 10° 

1/ s .m o 1

DDT

7110

DDD

1660

DDM

282

kcal/moi

AH^

kcal/mol

AS^30 o 

cal/moi.k°

AG^

kcal/mol

18,3

17,7

-5,5

19,4

20 , 1

19,5

-2,3

20,2

20,2

19,6

-5,8

21,4

Estes dados foram obti’dos na temperatura de 30°C.
1«♦
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do ao D D T , sendo compensado parcialmente por um descrêscimo rta 

entropia de ativação m o l a r , enquanto que as energias de ativação 

do DDM e DDD são praticamente idênticas; e o decréscimo na reati^ 

vidade do DDM comparado com o DDD é devido totalmente ao decrês- 

cimo na entropia de ativaçao. (Ta.be.Za l)

'Os dados experimentais na reação de desidrocloração 

de DDT, DDD e DDM são consistentes com um mecanismo de elimina­

ção bimolecular ÇE2D » (2) ,

.  • !  ! V  \  /  .
OH + H — C —  C — X -- ► C r r ^ C '  --- »■ C =  C + X + H 90,

' I í I /  V

,H : . (2)

H0~

como um processo concertado de um único estagio, envolvendo si­

multaneamente a perda de próton, formação da dupla ligação car- 

bono-carbono e a saída dó íon haleto.

Foi descoberto que cloreto de cromo (II) reage com

DDT, resultando uma extensiva descloração e rearranjo para produ

2
zir trans-dicloroestilbeno (DCS) com cerca de 501. V a n o s  outros 

produtos foram detectados alem do DCS e ã Figura 1 descreve um 

traço do cromatograma dos produtos.

1 DCS tem sido produzido também na redução do DDT usan

^  ̂ 15 — 1 ®
do zinco em acido clorídrico ou ãcido acético.

3. QuZni.ica da v itam ina 6 j ̂

3.7. Eòtrutura molcculat e nomenclatura

A vitamina B -^2 e seus derivados são complexos organo 

metálicos contendo um átomo de cobalto no centro da molécula.
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Tem po de Re í en ç a o , m i n

FIGuRA 1: Cnomatogtiama doé ptiodutoò cntfie. VVT e. c n o m o ( J J ) ,  o b t i ­

do numa c o lu n a  ( 2mx3,  2mm) cm pacotada com 3% de. OV-17 

cm 80- 1 00 mcòk ckstom-W-AW-VMCS.
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A importância da vitamina B ^ .  cianocobalamina, esta refletida 

na atenção extensiva que ela tem recebido de uma grande varieda-
17  *-

de de disciplinas. Sua pesquisa no campo da medicina tem sido

relatada principalmente para a anemia perniciosa, uma doença se

18 •

ria resultante da deficiencia da vitamina 2 .

Bioquímicos têm estudado o mecanismo da ação das enzi 

mas dependentes da vitamina B^2 , a biossíntese da coenzima análo 

ga e o papel da vitamina B-j 2 nas diferentes rotas biossintêti-

17 ^
cas. Tem-se demonstrado que metilcobalamina reage com mercúrio

■ JLn vivo e in vitno formando metil-mercúrio, uma espêçie química
^ 12 

com propriedades teratogenicas.

Ê interessante observar que a produção'de-metano pela 

metanobactêria, a qual ê dependente da vitamina B^2 » ê :fortemen­

te inibida por DDT e DDD.

A Vigufia 2 mostra a estrutura da vitamina B^2 cujas 

características principais são o íon central de cobalto(III) li­

gado por quatro átomos de nitr'ogênio dos grupos pirrolicos de um 

anel corrínico macrocíçlico. 0 anel corrínico assemelha-se apa 

rentemente ao anel porfirínico, mas não sendo totalmente conjuga­

do, ê portanto muito diferente quimicamente da porfirina. 0 anel 

corrínico não ê planar; entretanto, as varias analises por rai 

os-X mostraram que as conformações atuais do anel depende muito 

da natureza dos grupos funcionais ligados na sua periferia. Por 

causa da ausência de conjugação, o anel corrínico ê muito flexí­

vel e as mudanças conformacionais podem, portanto ocorrer muito

1 9 „
facilmente. Alem dos quatro ligandos pirrolicos, existem nos 

derivados da B, -> mais dois ligandos axiais. Os- vários derivados
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CO N H

CQNH

GONH2 5 CH CONH 
2 2

ÇO h

N H 2 | V H3 £ H 3 CH 2 
CH, '

HOm2C ' '  O 'h

FIGURA 2: EòtfiutuKa da vitamina B ^
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da B ^ 2  resultam das trocas nos ligandos axiais unidos ao cobalto. 

Em geral, todas as moléculas exibindo o anel corrínico são refe- 

ridas como corrinoides. 0 ligando axial ocupando a 5- posição 

de coordenação na Figura 2 ê um a - 5 ,6-dimetil-benzimidazòl. Quan 

do este grupo estiver presente na estrutura, as moléculas são ut 

sualmente referidas como cobalaminas. Assim, se R=CN~, a molécu­

la é cianocobalamina. é também propriamente chamada de vitamina 

B^ 2 ‘ Outras cobalaminas comuns são metilcobalamina (R^CH^), aquo 

cobalamina (R-I^O) , hidroxocobalamina (R=OH ) e 5' -deoxiadenosi_l 

cobalamina (R=5’-deoxiadenosina) (Figura 3). Por meio de hidrólise, 

o benzimidazol pode ser eliminado, para dar uma classe de deriva 

dos chamados de cobinamidas. Nestas, uma molécula de água ocupa 

o lugar do benzimidazol. Tal como as cobalaminas, o nome de um 

derivado da cobinamida depende da natureza do ligando axial sup£ 

ridr, por exemplo, metilcobinamida, aquocobinamida. Em alguns ca 

sos outros ligandos (usualmente cianeto) ocupam a 5- posição de 

coordenação (axial inferior). Neste caso, a molécula serã chama­

da de dicianòcobinamida ou áquocianocobinamida quando R=CN ou

1 9 '
H 2 O, respectivamente.

A seguir, serã descrita uma breve comparação entre os 

anéis corrínicos e porfirínicos.

Os anéis corrínicos são saturados exceto nos ãtomos
•»

de nitrogênio e ãtomos de carbono mais próximos, e além disso a 

conjugação não é totalmente cíclica devido a ausência de uma das 

pontes metilênicas. 0 sistema de densidades de carga no anel cor

v - 2 0 ^
r m i c o  e mostrado na Fi.gura 4. Os ligandos porfirínicos são 

sistemas macrocícliCos tetrapirrólicos com ligações duplas (Figu 

ra 5a) e vãrios grupos ligados ào perímetro.



FIGURA 3

16

Eitn.atun.0. abfizvZada da co&nz-Lma B ̂ ̂  Ma. ^guA.a o nz- 

tângulo n.zpn.zbznta. o an&t c.ofinZnÁ.c.0 , z a {Zzc-ha. tizptiz 

âznta o gsiupo bznzZmÃdazoZ doon.dzvia.do

FIGURA 4: S-í-òtzma do anal c.on.tilni.c.0 , com ciò dzn&À.dadzt> de. casiga 

calcuíadaò p.in.a um Ion mztãíZco d4.po6i.tZvo
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As porfirinas podem aceitar dois íons hidrogênio para formar dia 

cido+2 ou doar dois prótons e tornar-se ânion-2. Nesta ultima
A»

forma, ê que as porfirinas complexam com íons metálicos, usual­

mente dipositivos, para formar complexos metaloporfirínico. 0 ta 

manho do buraco no centro do anel porfirínico ê ideal para acomo 

dar metais da primeira serie de transição. 0 sistema porfirínico

ê razoavelmente rígido. Um grupo de compostos correlacionados,as
2 0

ftalocianinas (Flgafia. 5b), são isoeletronicos com as porfirinas.

0 buAaco no anel ftalocianínico ê cerca de 0,1 A° me
* “ 

nor que os porfirínicos devido ao menor tamanho do átomo de nî  

trogênio formando ponte, comparado com o carbono. As metaloporfr 

rinas são compostos biologicamente importantes, cujas funções po 

dem variar pela troca do metal, seus estados de oxidação ou a na 

tureza dos substituintes orgânicos na estrutura porfirínica.

Uma interessante metaloporfirina ê a clorofila, (FXgu

tia. 5c) presente nas plantas verdes, um complexo de magnésio con

tendo um sistema de anel porfirínico, na qual a dupla ligação

num dos anêis pirrólicos tem sido reduzida. Um anel fundido de

20
ciclopentanona também esta presente.

Finalmente, a vitamina B-^ é um complexo cobalto cor 

relacionado ;de estrutura um pouco diferente. A molécula ê cons­

truída ao redor de um anel corrínico (um anel porfirínico modi­

ficado) contendo um átomo de cobalto(III). É interessante notar 

que embora porfirinas de cobalto análogas i B ^ 2 tem sido sinteti^ 

sadas, elas não podem ser reduzidas para cobalto(I) em meio aquo 

s o .
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(a) (b)

(c)

FIGURA 5: FÕsimu.la.6 <Lt>£Ku.tu.KOi<Lî> p&anaò doò compoòtoü

( а )  PoA^-ína

(б) Ftaloc-ian-ina

(c) CloKo&ila
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3.2. Eòtadoò dz oxidação da 8j 2

Cianocobalamina ou qualquer das alquilcobalaminas con 

têm formalmente cobalto no estado de oxidação +3. Estas cobalamji 

nas são diamagnêticas. As espécies cobalto(III), usualmente uma 

ciáno o u 'aqúocobalamina, pode ser reduzida em etapas de um elê 

tron para uma espécie cobalto(II) C^i2r^ e entao P ara espécies 

cobalto(I) CB12s)* (3)

h 2o

^ c ó ^ i r  el . Co^II --- ® Z - ^ C o ^ '  (3)

^  l \  /  l \  /  \

B 12a B 12r B 12s

Esta redução pode ser acompanhada por vários agentes 

redutores como boridreto de sódio, íon cromo (pH 5), zinco em ã- 

cido acético, ãcido ascorbico, etc...

Um método muito conveniente para produzir B-^j. é a

fotolise anaerõbica de alquilcobalaminas. B 12r ’ uma espécie mar

-• 7
rom de cobalto(II), é um complexo d de baixo spin. Como tal,con 

têm um elétron não emparelhado e ê o único derivado da pára- 

magnêtico. 0 elétron não emparelhado reside no orbital 3.d 2. Ná 

maioria das condições, a ê um complexo de coordenação 5. 0

composto pode ser muito facilmente oxidado retornando â aquocoba 

lamina pelo oxigênio atmosférico e portanto devè ser armazenado 

anaerobicamente. Tem sido descrito que B^ 2 r em solução é capaz

^ 19
de sofrer dismutaçao para e &i2a'

A seguir, ê mostrado na FiguAa 6 um diagrama esquemati. 

co de orbital molecular descrevendo . os efeitos dos ligandos axi^
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FIGURA 6: VÍagfiama de orbital molzculan. e oi nlve.ii o.lttfidnic. 0 0 

da oAganocobalamina
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„ ^ 21 

ais nos m v e i s  eletronicos.

- g 
®12s’ ® um comPlexo verc ê “ acinzentado d de baixo 

spin; É diamagnêtico e ê um nucíeofilo extremamente forte (nucleo

' -  3
filo mais forte que existe em solução aquosa). Vitamina B ^ s  e 

um intermediário muito importante na síntese de derivados alqui.1 

cobalaminas. Por exemplo, a síntese da metilcobalamina gera pri^ 

meiro B ^ g  cjue reagirá rapidamente com iodeto de metila para ob­

ter o produto desejado. A maioria dos alquilas primários dão co 

balaminas estáveis. A estabilidade da alquilcobalamina ê geral­

mente inversamente relacionada ao volume do ligando alquila.

Grupos ligeiramente volumosos como sec-butil reagirão

— — — 19 -*
com o nucíeofilo, mas nao formam produtos estáveis. As esp£ 

cies reduzidas Co(I) têm índice de coordenação 4 em solução. Em 

soluções aquosas neutras o ligando benzimidazol não está coorde­

nado, mas pode ser trocadopor uma molécula de solvente fracamente 

ligada. Tem-se descrito recentemente que a redução de hidroxoco- 

balamina em ácido acético glacial dá um produto que ê largamente 

protonado ao qual se ê referido como hidretocobalamina, que rea 

ge com olefinas não ativadas como etileno para dar etilcobálami-

19  ,

na. (4)

H

Co I H ==rrt, Co' (4)

/  \  ' / | \

3.3. Qu.Zmi.ccL da ligação cobalto-carbono

3.3.7. Reaçõe-ò nuclco^Zlicaò com (I ) e pon. tiadicaib livfic-ò [Coll)

Vitamina B^ 2 S está em equilíbrio com a' vitamina B ^ r 

e hidrogênio molecular. Nas soluções alcalinas, a forma predomi­
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nante da vitamina B^ 2 S é a espécie Co(I) de spin emparelhado na 

qual o átomo de cobalto tem a propriedade de um forte nucleõfilo.
.(V

A concentração do ácido instável (H-Co) ê muito pequena em solu

ções alcalinas ou em soluções ácidas. (5)

H

I - H ?° I II
(Co ) Co (Co11) + 0, 5H-

0H“
CS).

Muitos agentes alquilantes convencionais reagem com 

vitamina para produzir derivados organocobalto. Estas rea­

ções podem ser formuladas como processos de deslocamènto nucleo-

3
fílico e seu caráter S.^2 tem sido rigorosamente estabelecido. (6)

(Co1) + R - X

X
t
Ri

Co

R

(Co) + X" (6 )

Em reações de espécies Co(II), uma alternativa meca 

nística fora alquilação, seria um processo de desalogenação en­

volvendo radicais livres seguido da reação do radical orgânico,

com excesso de Co II. (7)

(Co11) + R

(Co11) + R.
rápida

— — * Co —  X + R 

R 

(Co)

(7)

A seguir estudar-se-á a fotoquímica de alquilcobalanvi 

nas. Embora os alquil corrinõides são surpreendentemente estáveis 

numa variada vizinhança química tais como ácido ou base diluída, 

a ligação cobalto-carbono ê rompida muito facilmente pela luz 

visível. A natureza dos produtos formadòs depende das condições 

sob as quais a fotõlise é realizada. Quando uma solução aquosa
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de metilcobalamina S fotolisada na presença de oxigênio, os pro

d u t o s  s ã o  a q u o c o b a l a m i n a  e formaldeído. Porém, fotólise anaerSbi

ca dá B,2r, metano e etano, (8), sendo este um método muito con

22

veniente para gerar B-^r Pu r a *

0

II

CH,

x i /
Co 

\

+ HCH

CS)

+ CH4 e C 2H 6

3 í 3.2. Rzaç-ozò com tn.anò izAÍncZa. de. alquilai

A ligação alquil-cobalto pode ser também quebrada e 

transferida para outras espécies químicas. A transferência de m£ 

tila da metilcobaloxima para a vitamina tem sido descrita.

Tem-se mostrado que nâ presença de H g (II), ^ P d C l ^  e Pt(IV), ajL 

quil de cobalto corrinõides sofrem reações de dealquilação, nas 

quais o ataque eletrofílico do metal resulta na remoção do grupo

- * ■ 1 9
alquila xomo um carbanio. (9)

R H ?0

\ l  /  ,2 + . \  | /
Co + H,0 t Kg 1 ------- ► RHg + Co . (9)

/ | \  ' / | X

3.4. EquiíZbKio químico

Em soluções neutras, a maioria das cobalaminas tem o 

ligando 5,6-dimetilbenzimidazol coordenado na 5- posição ao co­

balto. Ò N-3 do benzimidazol pode ser protonado causando o rómpi 

mento da cadeia nucleotídica com o metal. Quanto isto acontece,
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uma molécula de agua troca o grupo benzimidazol. (10)

h 3°
Co

(10)

H 2?

H

N

O pKa para este equilíbrio de protonação depende prin 

cipalmente da natureza do ligando que ocupa a 6- posição de coor

19
denação (axial superior) num típico resultado do efeito trans. 

{Tabela II)

TABELA II: pKa pana ama dz aZqu.Ã.Z.cobalaminaA

Grupo alquila 

CH,

n-C^Hg

n-C7H 15

5'-deoxiadenosil 

HOOCCH.,

pKa

2,7

3,93

4,01

3,52

1,50
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3.5. EàpeciAoó dz abòofição de. c.obatami.naA

A seguir, serão apresentados os espectros de absorção 

das espécies ®i2à* ®12r e ®12s na fZgutLa e os espectros da 

M e - B ^  e M e - B ^  protonada na F>cgu.tia.8.

3.6. Funçõeò bi.oquZmZca.-0 da.

Finalmente dar-se-ã uma breve introdução da participa 

ção da vitamina B ^  em sistemas biolõgicos.

Geralmente, as enzimas dependentes da B ^  são classi­

ficadas em duas diferentes categorias: (1) aquelas usando coenzi^ 

ma B ^ 2 (5'-deoxiadenosilcobalamina) comò o cofator e (2) aquelas 

usando metilcobalamina como cofator. As enzimas usando coenzima 

como cofator, conduz à uma reação catalítica que envolve a tran_s 

ferência de um átomo de hidrogênio. Portanto, estas enzimas são 

as vezes, chamadas de enzimas de transferencias de hidrogênio. (11)

X H H X’ 

l i l i  

— ------- ► - S r -  Çb—  M

Aqui um átomo de hidrogênio é removido do carbono-b 

de uma molécula substrato, e o grupo X e transferido do carbono-a 

para o carbono-b. 0 átomo de-hidrogênio retornando para a mol.êcu 

la substrato não ê necessariamente o mesmo átomo que foi origina 

riamente removido. Algumas destas enzimas são a glutâmate mutase,

1 9

metilmalonil-CoA isomerase, e dioldesidrase.

A segunda categoria das enzimas dependentes da B ^  que 

usa metilcobalamina como cofator, está envolvida no metabolismo
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FIGURA 7 : Eópect-io de, ab 6 o tição : { .............) hZdfioxocobatamZna;

12>i' •) B 126
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de carbono-1, isto é,.elas conduzem reações nas qua-is um carbono 

(grupo me ti la) i transferido de um sítio para outro. Algumas de_s 

tas reações são descritas a seguir.

3.6.1. da me.t4.oni.na

Metionina ê um dos aminoãcidos importantes. A etapa 

terminal na biossíntese da metionina envolve a metilação do áto­

mo de enxofre da homocisteína.19 (12)

NH + NH3+
I ' j

CH3B 12 + HSCH2CH2CHG00- ----*• B 12 reduzida + H + + CH3SCH2CH2CHCOO

homocisteína metionina

(12)

♦ -
3. 6.1. Formação de. metano

Existem muitas bactérias anaerõbicas que geram metano 

como um produto final de seu metabolismo (Metanobacillus ome- 

lianskii, metanosoreina bárkeri). Uma das etapas terminais na 

produção do metano ê mostrada a seguir. (13)

CH3B 12 + JL_ H 2 --- A "TP > B i~2r ■*' CH4 (13) ‘

3.6.3. SZntete do acetato

Um número de microorganismos produz uma grande quanti/ 

dade de acetado. Alguns dest.es acetatos são sintetisados à\ par 

t i r d o  dioxido de carbono. Enzimas dependentes da B^2 (Clostri­

dium termoaçeticum) estão envolvidas nas etapas terminais da sín

19
tese do acetado a partir do C02 . (14")

CH3
B I CO

C 0 2 ^  HCOOH 4 Ü +  C H 3 -  F)14 ► C o ------------ --- C H -C O O H  ( 1 4 )
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CAPÍTULO II - MATERIAIS E MÍTOVOS
\

1. Equipamento-ò

Os espectros UV - VIS das substâncias padrão e dos 

produtos de reações foram obtidos usando um espectrofotômetro Va 

rian 634-UV - VIS, equipado com um registrador potenciomêtrico 

ECB (Equipamentos Científicos dò Brasil) - modelo RB 101 ou um 

espectrofotômetro Hitachi - Perkin - Elmer 139 - UV - VIS, na 

temperatura ambiente.

Determinação dos pontos de fusão, foi feita num apa­

relho da Metler, modelo FP-52 equipado com um microscópio Zeiss- 

Jena, modelo NU. Os pontos de fusão não foram corrigidos.

Cromatografia gasosa foi realizada num aparelhoVarian 

modelo 2440-D, equipado com um registrador potenciomêtrico mode 

lo 261 MM - Linear Instrument Corp. Irving, Califórnia - USAiequi_ 

pado com um detetor de ionização de chamas (DIC) e uma coluna 

(2 m x 3,2 mm) empacotada com 3% de OV-17 em 80-100 mesh Chrom 

W - AW - DMCS.

Cromatografia em camada delgada foi realizada usando 

o equipamento da Desaga - Heidelberg, com placas d.e 20 x 20 cm e 

20 x 5 cm. Foi utilizada uma. lâmpada de luz mineral UV - SL - 25, 

com onda curta e onda longa para visualizar os componentes não 

coioridos sobre as placas.

2 . Mate.n.iaÁ.6

Vitamina B12b ’ h idroxocobalamina (Merck Ç Co.) foi
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utilizada conforme recebida.^Vitamina foi preparada a par­

tir da hidroxocobalamina por meio de uma redução com boridreto 

de sodio, em ambiente nitrogenado. Vitamina B^j. foi preparada a 

partir da metilcobalamina por meio de fotólise utilizando-se de 

uma lâmpada de 300 watts.

Metilcobalamina foi preparada por redução da hidroxo­

cobalamina através de boridreto de sodio, seguida pór adição oxó^
2 3

dativa de iodeto de metila. Soluções de hidroxocobalamina (500 

mg em 20 ml de I^O) e NaBH^ (400 mg em 5 ml de I^O) foram purga­

das por 30 minutos separadamente por nitrogênio purificado em re 

cipientes fechados.

A seguir as duas soluções foram misturadas, reagindo 

até que a redução deu como produto a B ^ g  de cor verde escuro 

(15 minutos). 0 recepiente da reação foi então coberto com a fo 

lha de alumínio para excluir a luz. Iodeto de metila (3 ml) foi 

adicionado ã solução e a reação seguiu por 30 minutos.. 0 nitrog£ 

nio continuou purgando durante o tempo de reação. Todas as opera 

ções de purificação foram conduzidas no escuro. A mistura de rea 

ção foi extraída num funil de separação com 60 ml de solução a- 

quosa de fenol a 901 p/p. A metilcobalamina foi separada na fase 

fenolica. A fase aquosa foi desprezada e a camada fenõliça foi 

lavada duas vezes com 25 ml de H 2 G. A seguir, adicinou-se a ca. 

mada fenolica 200 ml de mistura éter/acetona (4:1).

A solução orgânica foi extraída três .vezes com 35 ml 

de H^Q. Toda a metilcobalamina foi removida para a fase aquosa, 

sendo esta lavada duas vezes cada com 50 ml de éter etílico, Às 

camadas etéreas foram desprezadas. 0 volume d.a solução aquosa d c
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metilcobalamina foi reduzido a poucos mililitros num evaporador 

rotatório â temperatura menor qüe 35°.Ç. A solução da metilcobala­

mina' foi purificada , passando-a através da coluna OH - DEAE - C e  

lulose. 0 elüente foi concentrado no evaporador rotatório 

(t 0 < 35°C) e adicionou-se acetona gota a gota atê aparecer tur 

bidez, sendo que os cristais foram formados na solução refrigera 

da durante uma noite. 0 sobrenadante foi decantado, e os cris­

tais vermelhos foram recolhidos. A metilcobalamina preparada foi 

secada numa nistola Abder Halden com sílica^gel, dando um rend^ 

mento superior a 90%. A pureza da metilcobalamina foi observada 

por espectrofotometria, observando-se a ausência do pico da B-j^a

com X - igual a 350 nm 
m a x .

Os compostos aldrin, dieldrin e y-clordane eram pa­

drões cromatograficos e foram utilizados conforme recebidos da 

Chem Service (West Chester, P a , USA).

Os compostos DDT, DDD, DDE e DDA, foram utilizados con 

forme recebidos da Aldrich Chemical Company, Inc., Milwaukee Wis 

53233, USA) e suas purezas foram consideradas satisfatórias por 

cromatografia em fase gasosa e cromatografi.a em camada delgada.

Os compostos DDMU, DDNU, DDD, DDM, DDOH e DCS foram 

sintetisados conforme descrito previamente e nao serao discu­

tidos por extenso.

0 Eòquzma 4 descreve as sínteses de DDMU, DDNU, DDO, 

DDOH e DCS?. DDMU, DDNÜ e DCS foram preparados por desidroclóração 

de DDD, DDM e DDMF respectivamente. DDO foi preparado por hidro 

genação catalítica de DDMU. Redução de DDA cóm hi'dreto de aluiní^ 

nio e lítio em dietil eter resultou na formação do DDOH.
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No Eòquima. 5 esta descrito o método da síntese do DDM. 

Reação com clorobenzeno com cloreto de cloroacetila na presença, 

de AlCl^ resultou na formação de a-4-dicloroaeetofenona. Trata­

mento desta com isopropõxido de alumínio, seguido de reação do 

produto seco.com clorobenzeno na presença de ^ S O ^  deu como re 

sultado a formação de DDM.

Sílica-gel GF 2 ^^, . usado na cromatografia em camada de 1̂ 

gada foi comprada da Mérck § Co. Os solventes utilizados foram 

de grau pro-anãlise (P.A.) e foram obtidos da Merck e dà Reagen. 

Todos os demais reagentes utilizados foram do melhor gráu de pu 

réza disponível.

< 0 Ci C!-CH2-C0C! ------^  HC

Cl

H 2 S O 4

Ç-CH2CI
0

(iso-propl^A^

: o > - c i .+ cí-<o / - ? h -c h 2 ci

OH

ESQUEMA 5
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3. lÁetodoò

3.1. Cx.omcLtoQn.ahia. em camada delgada

As placas para a CCD foram preparadas segundo o méto
25

do recomendado por Stahl em placas de 20.x 20 cm e 20 x 5 cm. 

Foi usado como suporte sólido sílica-gel (Merck). Para a

espessura de 0,30 mm usou-se a proporção de 1:2 de sílica-ãgua 

(40 g de sílica-gel em 80 ml de í^O) . Após vigorosa agitação e 

espalhamento sobre as placas,estas foram ativadas à 110°C numa 

estufa por 30 minutos. As amostras dissolvidas em solventes vola 

teis foram introduzidas no suporte sólido usando tubos capilares. 

0 eluente utilizado foi éter de petróleo, fração 30 - 60°C, da 

Reagen. As placas com as amostras e padrões adsorvidos eram in­

troduzidas numa câmera cromatogrãfica, onde tinha início a elui- 

ção. Quando o solvente atingia certa altura, a corrida era in 

terrómpida, com a marcação da frente do solvente. Com o auxílio 

da lâmpada UV éram marcadas as áreas das manchas dos componentes 

e padrões. Então, eram calculados os Rf, ou seja, a razão entre 

a altura do componente e a altura da frente do solvente.

3.2. CKomatoQfia^ia em faa&e ga&oòa

A coluna (2 m x 3,2 mm) empacotada com 31 de OV-17 em 

80-100 mesh Chrom - W - AW - DMCS, foi condicionada por 3 dias 

a 225°C com um fluxo moderado de nitrogênio. As condições de õpe 

ração cromatogrãfica foram ás seguintes: temperatura da- coluna 

190°C, bloco de injeção 215°C e detetor 200°C; fluxo de nitrogê 

nio 40 ml/min, atenuação em 1, é sensibilidade 10-^ . 26

As soluções de pesticidas padrão da família do DDT fo
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ram preparadas em ciclohexano (Merck, p.a.)* Foram medidos os res 

pectivos tempos de retenção. Sob as condições descritas, a efjL
^  ̂ 2 7 / D \ 2

ciência da coluna foi calculada pela formula n = j  . 16 , 

onde n ê o número de pratos teóricos, D a distância de retenção 

(distância:..em centímetros do pico mãximo atê o início da injeção), 

e L o comprimento do pico, dando como resultado 2150 pratos teõ 

ricos em relação ao DDT.

Retenções relativas, definido- como a razão entre as 

distâncias ou tempos de retenção de vãrios componentes e a dis­

tância ou tempo de retenção, de um determinado componente, foram 

tomadas segundo o padrão DDD. Portanto, o é igual a unida­

de, ou seja, nn = DPDD = tDDD = q -
DDD DDDr) tDDE)

3.3. VoòaQzm de, c.JLone.to&

Foram usados dois métodos, um gravimetrico e um volu 

métricp. No metodo gravimetrico um determinado volume de solução 

aquosa (amostra) contendo cloretos foi tratado com algumas gotas 

de HNOg concentrado e um volume adequado de AgNO^ 0 , 1  N (precipi_ 

tante). A mistura foi aquecida durante 1 0  minutos, para ajudar 

a coagulação do precipitado de cloreto de prata. Decantou-se, lo 

go após filtrou-se e o precipitado foi lavado com HNO^ diluído.

A seguir foi levado a estufa a 110°C, por 2 horas. Toda a opera 

ção anterior foi realizada na penumbra, devido à decomposição do 

AgCl pela luz. Após esse tempo necessário para o precipitado ser 

levado a peso constante, foi calculado o peso de cloreto existen 

te na amostra, segundo a relação:

peso cloreto = peso amostra x átomo-grama Cl .
molecula-grama AgCl
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0 método gravimétrico é pouco preciso no caso onde as quantida- 

des são de ordem de miligramas, tendo um erro de aproximadamente 

101 neste caso.

Um volume total da amostra contendo cloretos foi medi^ 

do. O pH da solução foi corrigido para 7. Alíquotas desta solu­

ção (geralmente 3 alíquotas de 20 ml) foram tituladas com solu­

ção de AgNOj 0,1 N, usando como indicador 1 ml de I^CrO^ a 5%. O 

ponto final da titulação foi acompanhado áo de um bsianco (CaCO^ 

em água destilada e l^CrO^ a 51), dado a cor característica ver 

melho tijolo. Os volumes gastos de AgNO^ 0,1 N foram medidos, e 

o valor médio destes volumes foi usado no cálculo na quantidade 

de cloretos (mg) existente na amostra total, segundo a seguinte 

relação:

peso Cl = vAgNo3 • NAgN03 x 3 5’5 (15)

No método volumétrico o erro foi de aproximadamente 31.

4. E^quzma dz Azaç.ão.

4.1. Sí&tma. dz pu.hi{tic.açÕLO dz nitAogznZô z dz tiza.q.ÕLO

Como todas as reações dos pesticidas clorados da fam_í 

lia do norborneno ou da família do DDT com a vitamina B - ^ s’ necessi­

tavam ser realizadas em ambientes nitrogenados, procurou-se uti­

lizar de um sistema de purificação de gás nitrogênio, como foi

, . . Zk
descrito anteriormente.



37

4.2. Uzaçõzò de. p&òticidaÁ alosiado4 da família doò non.bosine.no4 

tom vitamina B j .

Foram feitas várias reações de pesticidas como aldrin, 

dieldrin, e y-clordane com a vitamina B ^ 2 s , nas mesmas condições 

de quantidades de reagentes e de. procedimentos. Em vista d i s t o , 

será descrito a seguir em detalhes todo o esquema da reação da. 

vitamina B^2s cpm pesticidas da família dos norbornenos.

Soluções de hidroxocob a lamina (40 mg de B^2a em 10 ml 

de l^Oje pesticida (100 mg de pesticida em 50 ml de metanol,apro 

ximadamente 9 vezes de excesso de pesticida) foram separadamen 

te purgadas com nitrogênio purificado em récepientes fechados por 

30 minutos. A seguir adicionoü-sè NaBH^ em excesso a solução da 

vitamina B^2 a , deixando-se reagir até que a coloração ficou ver 

de escuro,ou seja, formação da B^2g por redução. 0 recipiente foi 

então coberto com folha de alumínio para excluir toda a luz. So 

lução de pesticida foi adicionada a solução da deixando-se

reagir por 30 minutos. 0 nitrogênio continuou purgando durante 

todo o processo.

A mistura da reação foi extraída num funil de separa 

ção com éter etílico (Reagen). A solução da vitamina ficou sepa­

rada na fase aquosa juntamente com os cloretos liberados na rea 

ção, enquanto que a fração orgânica ficou na fase etérea. A solu. 

ção contendo vitamina e cloretos, foi então extraída com fenol a 

901, tal como fói descrito previamente na síntese da metilcobala

2 3
m m a .

Finalmente, a solução aquosa de vitamina foi sumétida 

a análise por espectrofotometria UV - VIS, enquanto que a solução.
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aquosa contendo cloretos, foi submetida a dosagem de cloretos por 

gravimetria e titulação (método de M o hr).

4.3. Reação do VVT com vitamina B ? ̂

Soluções de DDT (100 mg de DDT em 60 ml de metanol) e 

hidroxocobalamina (Merck) (50 mg de B ^ a em 6 ml de ^ 0 )  foram pur 

gadas com Nt2 separadamente por 30 minutos. Logo após foi adicio­

nado na solução da B ^ 2 a 100 mg de boridreto de sódio, seguindo-se 

a redução em ambiente nitrogenado atê formar a B 12s minutos).

Misturou-se então, as soluções de DDT 6 B 12 s ’ deixan 

do-se reagir por 1 hora. A seguir, a mistura da reação foi .ex­

traída com clorofórmio, sendo empregado volumes pequenos de cio 

rofõrmio e agua. Sucessivas extrações (volume pequeno) foram fei_ 

tas, sendo que a vitamina e componentes inorgânicos ficaram na 

fase aquosa, enquanto que todos os derivados do DDT ficaram na 

fase orgânica. A solução clorofõrmica foi então evaporada atê a 

secura. A fração orgânica foi então analisada por cromatografia 

gasosa (ver seção 3.1) e por cromatografia em camada delgada (ver 

seção 3.2).

A seguir foram realizadas reações em bsianco entre DDT 

e NaBH^, sem a presença da vitamina B-j^s* Soluções de DDT (100 mg 

em 40 ml de MeOH) e boridreto de sódio (250 mg em 5 ml de I^O) 

foram purgadas com nitrogênio por 15 minutos. A seguir misturou 

-se as soluções. Após 30 minutos de reação, a mistura foi extraí^ 

da com clorofórmio. A solução aquosa foi submetida â dosagem de 

cloretos (Mohr), enquanto que a solução clorofõrmica foi submetjl 

da â cromatografia em camada delgada.
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4.4. Reaçõe-ò de pe.Atie.Á.da& cloAadoò da c.la&&z do VVT ç.om vítami
9

na 8 7 2*.

Varias reações de cada pesticida.como DDT, DDD, DDM,

DDE e DDMU foram feitas; mol a mol com a vitamina B, ~ , nas mes
12r —

mas condições de procedimentos. Portanto, será.descrito à seguir, 

um esquema geral das reações destes pesticidas com a vitamina 

Bi 2 r> tomando como exemplo a reação do DDT.

0 gás nitrogênio purificado conforme descrito previa 

mente ê introduzido num sistema da reação constituído de um ba­

lão de uma boca onde foram colocadas soluções de metilcobalamina 

(200 mg de M é - B ^  era 25 ml de e de DDT (52%7 mg de DDT em

90 ml de MeO H ) .

O ambiente da reação foi purgado com nitrogênio por 

30 minutos na ausência de luz; após este tempo fechou-se o siste 

ma para impedir a entrada de oxigênio. Logo após, ainda na ausên 

cia de oxigênio, foi feita a fotõlise da metilcobalamina com uma 

lâmpada de 300 watts, a fim de gerar, a vitamina B-j^r’ Para ^nA  

ciar a reação com o DDT no mesmo sistema de reação. Apos 2 dias 

em presença de luz, a mistura da reação foi extraída com cloro 

formio. A solução aquosa da vitamina foi extraída com fenol como 

foi previamente descrito, sendo doseada para análise de cloretos, 

enquanto que a camada clorofõrmica com os produtos derivados do 

DDT foi submetida â evaporação ate a secura num evaporador rota­

tório.

Uma parte da fração orgânica foi separada por cromato 

grafia preparativa em camada delgada e analisada em UV, cromato 

grafia em camada delgada e •cromatografia em fase gasosa.



A outra parte da fração orgânica foi submetida a rea 

ção com KOH alcoólico 3 N. A seguir foi feita extração com cloro 

fórmio, sendo que a fração orgânica foi analisada por cromatogra 

fia em camada delgada e por cromatografia em fase gasosa. Em con 

dições similares, fotólise do DDT não deu nenhuma formação de 

produtos.

A fim de seguir espectrofotometricamente o percurso 

da reação, preparou-se 1 0 ml de solução contendo metilcobalamina 

de concentração 10 ^ M e DDT de concentração 10  ̂ M  (0,0013 g de 

Me-Biz em 2 ml de e 0,0035 g de DDT em 8 ml de MeO H ) . Colo 

cou~se 3 ml desta solução numa cubeta de quartzo, onde na ausência 

de lUz foi purgada com nitrogênio por 30 minutos. Logot em seguida, foi 

, obtido um espectro UV-VIS.. Após isto, foram feitas 3 fotólises 

com umá lâmpada de 300 watts com intérválos de 3 minutos, sendo 

que- no final de cada intervalo foi registrado o espectro UV-VIS. 

Este acompanhamento espectrofotométrico foi feito apenas para a 

reação do DDT com a vitamina B^ 2 r *

Na reação do DDM com a vitamina B-j^r’ a ^raÇão orgân^ 

ca após analise por C C D , foi passada;através de uma coluna de 

sílica-gel usando como eluente ciclohexano (Merck). A separação 

dos componentes foi acompanhada numa bateria de tubos através do 

espectrofotômetro UV. Os produtos da reação do DDM também foram 

analisados por cromatografia em fase gasosa.

4°
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CAPÍTULO III - RESULTAVOS E VlSCUSSXõ

J. Reaçõe* dz pzòtZcldai clofiadoò da família do no/cbo/imno com 

vZtamZna .Bj

A reação da vitamina B ^ s ’ 2erac*a por redução da vita 

mina B^ 2 a em ambiente nitrogenado* com pesticidas norbornenos foi 

estudada com respeito aos produtos. Foram feitas determinações 

com a solução aquosa contendo a vitamina e doseou-se o cloreto 

retirado durante o percurso da reação (Tab&Za III).

A solução aquosa da vitamina B ^  resultante da reação 

com os pesticidas norbornenos apresentou uma coloração vermelha, 

semelhante à aquela da vitamina B^ 2 a * Porém, uma alíquota desta 

solução, colocada em meio acido, resultou em troca de coloração 

para amarelo nítido, demonstrando que o derivado da vitamina B ^  

formado durante o percurso da reação apresentou um equilíbrio do 

tipo bat>z on - baòz ofafc. Esta troca de cor representa um aumento 

de aproximadamente 5 unidades nq valor do pKa do benzimidazol li 

gado na 5- posição de coordenação comparado com a vitamina ®i2a 

e representa um fenômeno típico, de derivados da vitamina B ^  con

o ^
tendo um radical alquila ligado ao carbono na 6- posição de coor­

denação.

A solução amarela, submetida a fptõlise decompunha-se

rapidamente, trocando de coloração novamente para v e r m e l h o .  Esta 

é também uma evidência da. formação de alquilcobalamina (B^-R)*

As reações em bAanco entre os mesmos pesticidas norbornenos e ex

cesso de NaBH^ nas mesmas condições, apresentaram, traços de cio

retos comparados aos valores teóricos da tabela III.



TABELA III; Vztzn.minação do clon.zto pn.oduzi.do na& n.zaçõZ6 zntn.z 

vitamina. e 0& pe.&ticida6 non.bon.nzn.oii.

•* 3. b
Pesticida Cloreto teorico Cloreto experimental N9 de Cloros

(mg) (mg) retirados

aldrin 9,7 . 9 , 6  ~ x

dieldrin 9,3 7,8 = 1

Y-clordane 8,7 . • 24,0 ~ 3

a - calculado a pa/itin. da &aZda dz 1 clon.o zm 100 mg pz&tlci.- 

da pon. mzio dz n.zlaçõzò zAtzquiomztn.ica&

b - calculado a pan.tin. doò dadoó da titulação com AgSjq q j ^
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A FiguACL 9 representa o espectro do complexo vitamina 

■ B^ 2 "a 3.clrin em meio ãcido, antes da fotolise e o espectro dos produ 

tos depois da fotolise. 0 espectro apõs fotolise foi encontrado 

idêntico com aquele da vitamina B l 2 a* Num trabalho posterior se 

rão determinados os produtos orgânicos da fotolise.

Assim, pode-se dizer que a vitamina B ^ s reagiu com 

o aldrin, dieldrin e y-clordane, pelo fato do produto vitaminado 

(Biz-R) , em meio ãcido ter trocado de coloração (a vitamina B ^ a 

, não troca), e pela retirada de átomos de cloro dos pesticidas, 

conforme Tabela III.

0  produto B- 2̂ “R era muito instável, rtesmo na ausência 

’de luz e na geladeira (t° ~ 4°C), decompunha-se em um dia. Devi 

do a este problema-, não isolou-se composto puro.

A instabilidade do produto B ^ - R *  possivelmente ê de 

vida â fraca ligação entre o átomo de cobalto da B ^ s e o átomo 

de carbono secundário dos norbornénos. Tentativas de isolar o

composto B ^ - R  no caso de reação entre B ^ s e cloreto de isopro-"

28 „
pila foram feitas por Schrauzer e colaboradores , porem a liga­

ção Co-C e r a •imediatamente rompida e detectava-se somente propile 

no e propano como produtos de reação. .Portanto, o composto 

Bi 2 ~CH-(CH 3 ) 2 não pode ser isolado devido â grande instabilidade 

desta ligação. Isto justifica à grande instabilidade do composto 

Bi 2 ~R (reações com norbornénos), não podendo também.ser isolado.

' teÉ sabido que os átomos de cloro viníliço de uma dupla”̂ 

ligação, C =  C , dificilmente são reativos, devido ao fato de se 

rem pobres grupos de saída, sendo portanto praticamente impossí­

vel as suas remoções. Por outro lado, os átomos de cloro nas
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FIGURA 9: E-òpzctfLOò do complexo vitamina B ̂ ̂ a l d n i n  em meio ãci 

do ante.6 da £ otõliàt e doò pA.oduto& depois da faotÕliòe 

a - antes da ^otoliòe [pH ãci.do - amafielal 

b - depois da ^oto lise tue^.me£/ia]

Solvente.: Me.OH



cabeças de ponte de um composto bicíclico sô reagem segundo meca 

nismo S^l, enquanto que as reações por ataque nucleofílico com 

cobalto (I) se realizam segundo substituição nucleofílica bimol£

3 ~  ^

eular SN 2. Estudos iniciais da reaçao de substratos assimétri­

cos com cobaloximas (I), dando um produto com completa inversão
3

de configuração, indicam que o mecanismo da reação e SN 2 -

^  3

Alem dissoj outras evidências forám constatadas:

a) Foi estabelecido que para deslocamentos tanto por S^2 como 

por radicais livres, a ordem da eficiência do gAupo de. òaZda ê

I > Br > Cl. Observou-se no entanto, que em geral as reações de 

Co(I) (tributilfosfina-cobaloxima(I) ou vitamina B^ 2 s)com hale- 

tos de alquila são cerca de um fator de 10 mais sensíveis aos 

efeitos do gfiupo de. ■&aZda do que uma reação tipo S^2, enquanto 

que as reações de pentacianocobaltato(II) com haletos de alquila 

são 100 vezes mais sensíveis â natureza do gfiupo de &aZda do que 

as reações de Co(I). Isto sugere que as reações de Co(I) assème- 

lham-seâuma reação típica S^2. •

b) Reações de haletos de cicloalquilas com cobaloxima (I), sob 

uma ampla variedade de condições demonstraram que as velocidades 

relativas são típicas de uma reação S ^ 2 , pelo fato de apresen­

tarem variação de reatividade, enquanto que os haletos reagindo

..por um mecanismo de radicais livres, mantinham as suas reativida 

<des constantes.

•ic) Determinações iniciais dos parâmetros de ativação para as rea 

'ções das espécies cobalto (I) com haletos de alquila indicam que 

as diferenças de velocidade observadas são grandemente devidas 

às variações no AH , e que em geral AS ê grande e negativa 

(-20 à -30ue). Isto significa num aumento da prdem no estado de
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transição e implieando no aumento do numero de coordenação do
♦

íon metálico no complexo ativado (pentacoordenado nos reagentes 

e hexacoordenado nos produtos},. Isto está de acordo com um meca­

nismo de uma etapa: (Sn 2) e não com um mecanismo de radicais li­

vres, onde a coordenação do metal não ê aumentada na etapa deter 

minante da reação.

d) Não há úma grande dependência do solvente para a alquilação 

de espécies Co(I) por haletos de alquila, Isto ê definitivamente 

consistente com uma reação S^2 entre um íon e uma molécula neu­

tra. Não está claro que seria esperado ou não um efeito diferen­

te num mecanismo via radicais livres.
*

Ainda que a reação de espécies Co(I) com haletos de 

alquila simples e monocíclicos ocorre via um mecanismo SN 2, ê 

possível que em compostos como aldrin, a saída dos cloretos da 

ponte metilcnica possa ocorrer via um mecanismo S^l através de 

um íon carbônio não clássico com assistência anquimérica da du 

pia ligação CC^ e C^) na expulsão de um grupo de saída na pos^ 

ção 10 (Cro).29

A análise da Tabela III dá como resultado a retirada

de um clqro nos pesticidas aldrin e dieldrin e 3 cloros no y-clor

dane. 0 Bòquema 6 mostra uma possível explicação dos resultados

obtidos com aldrin e dieldrin, sendo consistentes com a previsão

das diferentes reatividades dos diferentes átomos de cloro na

molécula. Além disso, estão de acordo com os resultados publica 
6

dos por Korte na reação de pesticidas do tipo norborneno com 

NaBH^ na presença de diferentes íons metálicos•(C0 CI 2 . um deles) 

como catalisadores. A reação do y-clordane ainda um pouco dife-



Cl

Cl

+ B

8 1 ?IcíS

B  12 a + Cl'

Bi2 a + C1

B

B|2g + 3C1

a - closioò da ponte, metilenica

b - c-tofioò vinZl-icoò

c - cZ oaoò da cabeça de ponte

d - clon.o& de canbono òecundanio num ciclo òatunado

ÉSOUEMA 6
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rente pode ser facilmente entendida ohservando a estrutura deste 

composto.

Os cloros d nó Esquema 6 , não são "cabeças de ponte e 

também não são cloros vi.nZi.Lcos, sendo também cloros ligados a 

carbonos secundários que podem ser atacados, pois nestas posi^ 

ções os átomos de cloro estão mais desprotegidos, portanto justi. 

ficando a saída de dois atomos de cloro, além de um da ponte me 

tilênica. Os produtos no Esquema 6. não foram comprovados e são 

simplesmente aqueles que melhor representam os resultados obti­

dos .

■Apesar do interesse que representa uma identificação 

segura dos produtos orgânicos da reação, a falta de padrões. e 

instrumentação adequada foi a responsável pela não continuação 

deste trabalho. Assim, precisaría-se de um aparelho de RMN e ou 

tros tipos de instrumentos de espectroscopia para poder identifi 

car os produtos de reação inequivocadamente.

1. Reação do VVT com vitamina B ̂ .

A reação da vitamina B 1 2 s  ’ gerada por redução da vita 

mina B 1 2 a  em ambiente nitrogenado com DDT foi estudada com res­

peito aos produtos. Os resultados das análises por cromatografia 

gasosa e por cromatografia em camada delgada da fração orgânica 

estão retratados na Tabela II/, A figura 10 representa um cromato 

grama típico dos produtos da reação.

Nota-se pela Tabela IV, que o DDT foi totalmente con 

sumido na reação, resultando èm DCS como.o maior produto, segu^ 

do de DDE e DDD. Uma reação em branco entre DDT e NaBH^ nas mesmas
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TABELA IV: Vado6 cn.omatogK0.hico 6 do6 pn.odut o 6 da Azaçao do VVT 

com vitamina B j ̂

Produtos. Rf Tempo de retenção RRa Percentagem relati

. ■/-' (min) va dos produtos

(ãrea dos picos)

DDT - - - 0

DDD 0,37 . 48 1,00 18,2

DDE 0,74 30 0,63 19,8

DCS 0,56 28 0,58 43,5

DDMU - • 24 0,49 < 0,2

DDNU - 13 0,26 9,8

DDO : - 11 0,23 6,5

a - RR em n.elação ao VVV

RjJ - fionam obtido6 a pan.tin. da eluiqão com eteh. dz pe.tn.oleo doó 

pnodutoò 6obn.e um 6upon.te bólido de òllica-gel GP254 ^en.ck) 

RR - ^oKam obtidos a pan.tin. de injeçõe6 do6 pH.odu.to6 di66olvidoò 

em ciclohexano [Men.ck\ numa coluna. {.2m x 3,2mm) empacotada 

com 3% de M V -17 em 80-1 00 me6h Chn.omAV-Ait)~VMCS naò óeguin 

teò condiçõz6 de open.aq.ao: tempznatun.a da coluna 190°C, blo^ 

co de injeção 2 7 5 °C  c. detector 20 0 o C
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condições, deu como resultado a formação de traços de DDE co 

mo único produto no tempo de reação normalmente utilizado. Quan­

tidades significativas de produtos na ausência da vitamina 

sõ podem ser formadas apõs 24 horas (- 30.1 de DDE em presença de 

100 vezes de excesso de NaBH^).

O Esquema 7 representa um possível mecanismo que e x p H  

caria a formação dos produtos de reação.
R Cl 

• I I
O radical livre alquila R - C - C. formado por cî

R Cl
são homolítica do complexo B-^-DDT, perdendo e ganhando hidrogê 

niô atômico (H*) dã origem respectivamente ao DDE e DDD. O rompji 

mento da ligação Co-Ç ê devido, ao fato de que esta ligação ê 

muito fraca por apresentar 0 ãtomo de cobalto ligado a um ãtomo 

de carbono substituído por dois atomos de cloro.

O produto DCS que aparece como o maior produto da 

reação, ê resultante da reação do produto DDD com vitamina B]_2s 

(regenerada por reduções da vitamina B ^ r  com excesso de NaBH^) ,

^ v 2k
através de um rearranjo do grupo feníliço.

Os traços de DDMU detectado podem também ser explica 

dos com base numa reação de desidrocloração. O meio ê bastante 

bãsico nas. rea-ções de redução com NaBH^, pois a vitamina B 1 2 s  e 

instável e m m e i o  acido, justificando portanto o aparecimento do 

DDMU. Porém, o aparecimento de DDO e DDNU ê surpreendente pois 

requer a participação de uma espécie diferente da B ^ s na reação. 

Assim, é conhecido o fato de que a vitamina B ^ g  n ã° reage com 

DDE e DDMU, e reage com DDD para formar DCS.2** É obvio que a uni. 

ca outra espécie reativa na solução pode ser a vitamina B-j^r* ^ 

Esquema 7, baseado na hipótese da vitamina B^ 2 r *er participado
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na reação, explica facilmente a formação dos produtos DDO e DDNU
*

através de reações sucessivas de descloração via um mecanismo de 

radicais livres.

Mècanismo similar â da reação da vitamina B^2r com ha 

letos de alquila, tem sido descrito na equação 16 para as rea-

— 30
çoes de complexos bis (glioximato)cobalto (.11) tipo Co(DH) 2 B

31
bem como para a reaçao de pentacianocobaltato(II) ,

Co (DH)2B + RX -------- ----XCo(DH)2B + R-

C16)
C o (DH)2B + R* ------ -----RCo(.DH)2B

Medidas de RSE (ressonância de spin eletrônico)confir 

■maram que soluções de benzeno dos complexos do tipo Co(DH)2B são

-  ' . 30
paramagncticas.

As principais conclusões reveladas pelos dados ciné 

ticos foram que a constante de velocidade de segunda ordem, k , 

aumenta com a basicidade do ligando axial B; k aumenta aproxima­

damente de um fator de 5 do PhCH^Br para o correspondente haleto 

secundário Ph-CH(CH 2 )Br. A ausência de um apreciável efeito do 

solvente na velocidade, ê consistente com o mecanismo via radi-

30

cal livre proposto.

A fim de comprovar a hipótese da participação da vita

mina,B^ 2 r no mecanismo da reação, tentou-se estudar a reação des

ta última com os diferentes pesticidas clorados. Ê interessante

salientar neste estágio que os produtos encontrados são os mes-
_ 2 

mos que aparecem na degradação biológica de pesticidas clorados.
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3. Reações de peAticida& cio fiado & da cla&&e do VVT com vitamina 

6 7 2/l

Sabe-se que a vitamina B 12a em solução ao ser reduzi^ 

da por um. agente redutor adequado gera as espécies e B ^ g

em equilíbrio. Como pretende-se comprovar a participação da vita 

mina B^ 2 r na reação do DDT com a vitamina B ^ 2 S > procurou-se um 

método que produzisse vitamina B^ 2 r pura. 0 método escolhido foi

o da geração da espécie B ^ 2 r a partir da fotolise da metilcobala 

mina sob ambiente de nitrogênio. A metilcobalamina a ser fotoli- 

sada foi colocada no mesmo ambiente dos pesticidas da classe do 

DDT em quantidades estequiométricas.

3.7. Reação do VVT

Esta reação foi realizada varias vezes, mantendo as 

mesmas quantidades de reagentes e condições gerais. No entanto , 

como o sistema de purificação-do gás nitrogênio empregado não foi 

totalmente seguro, podendo em! certas ocasiões apresentar no sis­

tema quantidades (traços) de oxigênio diferentes, os resultados 

em termos de percentagens de-iprodutos foram variados, embora e_s 

tes produtos apareceram sempre nas diversas reações em propor­

ções similares. Em conseqüência disto, a percentagem de desapare 

cimento de DDT na reação com a vitamina B^ 2 r registrada nos cro- 

matogramas varia de 50 a 80%. L o g o , a dosagem de cloretos na so 

lução aquosa vitaminada, apresentou como resultados valores en­

tre 57 a 941 na retirada de 1 cloro. Isto significa que na rea 

ção entre DDT e vitamina B ^ 2 r.» pode ser retirado até 94% de 1 

átomo de cloro do DDT aproximadamente, justificando uma relação
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estequiométrica (1:1).

A seguir apresentar^se-ã os resultados das analises 

por cromatografia gasosa e por cromatografia em camada delgada 

de uma das reações efetuadas na TabzZa V. Analisando a Ta.be.la V, 

nota-se que esta reação entre DDT e vitamina B^ 2 r ocorre em tor 

no de 501, dando como principais produtos o DDE (28%) e o DDD 

(17%) . Em seguida, foram isolados os compostos D D T , DDD e DDE por 

cromatografiá preparativa em camada delgada.

A Fj.gu.Aa 11 mostra os espectros do DDD e DDE isolados

conforme previamente descrito, os quais são idênticos com aque-

2k _ 
les reportados. Alem disto, -a confirmação das estruturas do

DDE é DDD e do DDT como excesso de reagente, foi feita pela rea

ção de desidrocloração com KOH alcóolico da mistura dos produtos.

[Tabtla t/I)

Comparando as TabzZaò V z l/I observa-se que todo o DDT 

e DDD desapareceram e estas quantidades foram acrescidas do DDE 

e DDMU respectivamente, permanecendo praticamente constante DDNU, 

DDO e o composto que não pode ser identificado (RR igual a 0,36).

Em seguida serão abordados aspectos da discussão dos 

mecanismos desta reação.

A vitamina B^ 2 r foi gerada através da fotólise da melilcobalami- 

na sob ambientes de nitrogênio, segundo a Equação 17.

CH,

Co H l  — A v p + CH3 *

/ I N  N 2 ^ | \
h 2o (17)

M e - B i 2  B C H 4 o u  C 2 H ó

12r
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TABELA V: Cn.omatoQn.alla gaòoòa ecn.omatogn.aila em camada delga­

da doò pn.oduto& da n.eaç.ão do VVT com a B ^ ^

Percentagem rela­

tiva dos produtos 

(área dos picos)

DDT 0,62 60 1,24 5 2,0

DDD 0,39 48 1,00 17,0

DDE 0,80 31 0,63 27,9

DDMU 0,73 24 0,50 1,35

DDNU 0,94 14 0,28 0,20

DDO - 12 0,24 0,15

a - RR em nelação ao VVV

b - a 6oma da& pen.centagen& ^ol de 991, polò tlnha-i>e 1% de com 

poAtoó não identl^-LcadoÁ (RR =  0,36 e RR =  0,-41)

Condições de RR e Rá con^oume" Tabela IV

Produtos Rf Tempo de retenção RRa

(min)
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FIGURA 11: EApectAo* UV do6 pKoduto* VVU e. V W  da Ke.aq.ao do VVT 

com a vitamtna B 12k
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b - V W

Solvente: tte.Cil
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TABELA VI: Anãliiz tn.oma.toQn.â.^Á.ca d.o& pfiodu.to& da. tização do VVT 

apõò tnatamznto com KÕH alcoollço

Produtos Tempo de retenção ; RRC 

(min)

Percentagem relati 

va dos produtos 

(area dos picos)

DDE 31 0,63 82,25

DDMU 

D D NU 

DDO

24

12

11

0,49

0,26

0,22

16,4

0 , 20

0,15

a - RR em tizlação ao VVV

b - a óoma da& pz&czntagznó z de 991,. poi& 1 % òz nz^znz ao com- 

poòto não Idzntl^lcado (RR = 0,36}

condlç.õzA dz RR z R^ confiosimz Tabzla TV
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A vitamina B12r reaSe com DDT removendo um átomo de cloro e ge 

ra um radical livre ria fração orgânica. Este radical livre é ca 

paz dfe perder ou ganhar hidrogênio resultando DDE e DDD respecti^ 

vãmente. (18)

DDD

R Cl R ._ , , ,
\ I B ror \  /  / +H. (18)
C - C - Cl ---— --- T--- >  • C -
/\ I \  /  \

R H Cl ' : ■ B Cl R H

DDE

é importante salientai que o complexo B^2-C1 formado 

por causa da remoção via radical livre de um átomo de cloro ê 

formalmente uma espécie de Co(III). Este processo.de transferên 

cia de elétrons explica o aparecimento de íon cloreto numa quan­

tidade estequiomêtrica (1:1), visto que o complexo B^2-cloreto

rapidamente torna-se hidratado formando vitamina B^2a e íon clo-

* i • 18 reto livre.

Esta reação foi seguida espectrofotometricamente, e 

os resultados são apresentados na TZguAa 12; observa-se que logo 

apos 3 minutos da primeira fotolise, o espectro assemelha-se ao 

da vitamina B^2a* Isto significa que no momento que a vitamina 

®12r é gerada pela fotolise, ela reage imediatamente com o DDT 

removendo um átomo de cloro via radical livre e forma a vitamina 

®12a’ ® espectro UV-VIS da vitamina B^2r não foi registrado. A 

diferença de eficiência na fotolise, deve-se ao fato deste expe­

rimento ter-se realizado com uma solução mais diluída de Me-B^2 

e a espessura a ser transposta pela luz era muito m e nor.
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A fim de uma melhor confirmação dos produtos menores 

da reação entre DDT e B ^ 2 r’ ta^s CÒ!no D D M U , DDNÜ e DDO, e a au 

sência do DDM como produto de reação, foram feitas reações de 

D D D j D D M ,  DDE e DDMU com vitamina:B^ 2 r em condições estequiomê —  

tricas (1:1). Alem disto, e necessário um melhor, entendimento das 

reações envolvidas a fim de poder-se postular um esquema consis­

tente.

3.2. Reação do V W

Os resultados das analises por cromatografia em cama 

da delgada e por cromatograf ia gasosa são retratados na Tabzla (/II.

Analisando a Tabzla l/II, observou-se que a reação én 

tre .DDD e a vitamina B ^ r apõs dois dias ocorreu em torno de 

apenas 5% de rendimento* dando como produtos DDM (1,6%) e DDMU 

(3,8%). Portanto, a reatividade do DDD com a vitamina B^2r ® ^ eni 

menor do que a do DDT, nas mesmas condições. Como foi também de: 

terminado a presença de cloreto livre na solução, apõs a reação, 

conclui-se que o mecanismo da remoção do átomo de cloro, é reali 

zado por via radical livre, conforme o E&quzjna 8.

. *

3.3. Rzaçõzò do VVM

Os resultados cromatogrãficos do DDM com a vitamina 

Bi 2 r são retratados na Tabzla VIII. Observou-se que o rendimento, 

da reação foi de aproximadamente 27%. Isto sugere qúe o DDM ê 

mais reativo do que ao DDD e menos reativo em relação do DDT, na 

reação com vitamina B-^r* 0 maior produto da reaçã'o foi o DDNU, 

seguido de DDO e um composto não identificado (RR =  0,40).
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TABELA l/II: Ana£,cá£ ctiomatognã^ica doò ptiodtitoò da. tie.aq.ao do VVV 

com a vitamina Bj 2 ^ ■. -

_ o |j
Produtos Rf Tempo de retenção RR Percentagem

, . . (area dos picos)
( m m )   ̂ 1

DDD 0,42 41,4 1,00 94,5

DDM - 30,0 0,7 2 1,6

DDMU 0,76 23,0 0,55 3,8

a - RR em reação ao VVV 

b -percentagem relativa aoò produto*

Condições de R^ e RR conforme Tabela l\)
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R —  p - C.lQflOÍZYlll



TABELA 1/111 í AnãZlòz cAomatoguã^lca do& pA.od.utoi da sização 

do VVM com a vitamina B 1„
fi -

Produtos Rf Tempo de retenção

(min)

DDM 0,39 28 0,64 73,0

DDO 0,59 10 0,23 11,0

DDNU 0,76 11 0,25 13,0

composto

não identi^ - 18 0,40 3,0

ficado

a - RR em m Z a ç ã o  ao VVV 

b - pzh.c2.nt agem ficZatlva aos pKodutoò •

Condlçõzò de RR e R|J con^oh.mz TabzZa TV

RR Percentagem

(área dos 

cos
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Separação de DDM, DDNU e DDO por cromatografia em cq 

luna (sílica-gel) foi realizada e os espectros UV dos compostos 

isolados estão retratados na Figura. 13. Baseado nestes resulta­

dos, ê evidente o mecanismo da reação entre DDM e B ^  (Eòquz- 

ma 9) .

3.4. Reaçõe-ó do VVE e VVMU

DDE e DDMU foram submetidos às mesmas condições das 

reações anteriores com a vitamina B ^ r ’ sen(lo que a analise pos 

terior por cromatografia em camada delgada, não apresentou nenhu 

ma evidência de formação de produtos. Este resultado é coerente, 

visto que os haletos vinílicos são pouco reativos.6

R H R H

* * B 12r I /
H - C - C - Cl -— — --- O H - C - C.

I I  I \
R H R H

DDM R  H /  \  h

I I R v .  Y  /
H - C - C - H

I I /  V
R H R H

DDO DDNU '

R - p - c.lo.H.0 fienil
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F I G U R A  7 3 :  E6pectno6 UV dot> ptiodutoA VVM, VVNU e VVO da ncaçao 

■do VVM com a B 12a

a)  i— - VVHU  ‘

-  -  -  -  VVM

b) VVO

Sol vente. : c-ic-tohexa.no
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3.5. Knãllòz Gzn.a.1

Apos a analise dos produtos das rçações do DDT, DDD é 

DDM com a vitamina pode-se apresentar o esquema completo

da reação do DPT. (E-òquzma 10) .

Trans-4-4'-dicloroestilbeno (DCS), um composto alta­

mente , cancerígeno , o maior produto das reações de DDT com a vita 

mina B^ 2 s , não foi detetado na reação da vitamina B^ 2 r com DDT, 

DDD, DDM, DDE ou DDMU.

É interessante notar que DDD reage muito mais lenta 

mente com a vitamina B^2r ^ue ou Este resultado ê

consistente com o aparecimento de DDD como üm dos maiores pro 

dutos na reação com o DDT e também pelo fato de que In vlVo DDD 

é detectado como unrdos maiores metabõlitos do DDT.

Em termos de reatividade com a vitamina B^2r > é sugeri 

do que o DDT ê maior que o DDD, este é menor que o DDM, o que 

não esta de acordo com os resultados da reação de desidroclora- 

ção de DDT, DDD e DDM com KOH alcoolico.

Portanto, seria interessante estudar a cinética das 

reações de DDT, DDD e DDM com a ' vitamina ' B^ j.» para esclarecer 

melhor as reatividades dos virios compostos.

Os resultados obtidos, sugerem a vitamina B ^ ^  como 

um excelente catalisador para a degradação de pesticidas hidro- 

carbonetos polihalogenados, por um mecanismo de descloração via 

radical livre.



6 8

H -

R Cl 
I I 
C - C
I I
R Cl 

DDT

Cl

C*
\

Cl

R
Cl

H -

+H ■

R Cl
I I
C - C - Cl
I I
R H 

DDD

B
12r 

Cl

H - C - C'
\

R

-H.

H

+H ■

R Cl
\  - " 

C —  C 
/  \

R Cl
DDMU

H •

R
/

Cl

C =  C 
/  \

R Cl

DDE

H

R H
I I
C - C
I I
R H 

DDM

- Cl

B 12r 
^ /H

H -
I ^ /  
C -  C -  
I \
R

H

+H

H -

R H

I I
C - C
I I
R H 

DDO

- H

\  /
C =  C 

/  \
R ' H

DDNU

R — p -  cZoKohe-nil

ESQüiMA 10



6 9

4 . ConcluAÕeò

7) As reações de aldrin, dieldrin e y-clordane com vita­

mina B^2s’ su2erem que os cloros reativos foram um dos- cloros da 

ponte meti-tênlca e os dois cloros ligados a carbonos secundários 

saturados, enquanto que os cloros vlnZ&Zcoò e cabeça de ponte não 

foram reativos.

2) 0 fato do DDD reagir muito pouco com a vitamina B ^ r  

é consistente com o aparecimento de DDD como um dos maiores pro 

dutos na reação com o DDT e também com o fato de que Zn vZvo DDD 

é detetado como um dos maiores metabõlitos do DDT.

3) DCS, um composto altamente cancerígeno, o maior produ 

to das reações de DDT com a vitamina B ^ s ’ nao f°.i detectado na 

reação da vitámina B- 2̂ r com DDT, DDD ou DDM.

4) Os produtos encontrados nas reaçõés dos pesticidas cio 

rados da família do DDT com a vitamina B^j.» são os mesmos que 

aparecem na degradação biolõgica destes pesticidas.

5) Os resultados obtidos sugerem a vitamina como um 

excelente catalisador para a degradação de pesticidas hidrocarbo 

netos polihalogenados (DDT), por um mecanismo de descloração via 

radical livre..
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1,4 ,5 ,6 ,7 ,8 ,8-hep tac lor o-3 a ,4,7, 

7a-tetrahidro-4,7-metanoindeno 
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APÊNPICE 11 - Dado* z&pzct*-ohotomztn.ico& ÜV dz aZgunò pzòtlcldaò

b
cZonadoò da cZaòAz do VVTa z do ■ tn.anò-zòtiZbzno

Pesticida Amãx (my) exmax.

DDD

DDT

DDE

Trans-estilbeno

o

268 633

231 19518

266 702

235.5 19569

244.5 17900

224.5 17500

227 21000

294 33200

307 32100

[a) z&pzctn.o& tomador zm mztanoZ, SadtZzn. RzAzaAch. Labon.atofilzò 

Inc. 5898 UV-1961

[b] z&pzctn.o& tomadoò zm mztanoZ, SadtZzn. Rzòzattck LaboH.a£on.lzò 

Inc. 18440 UV-1972


