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Introducere

Ionii metalici indeplinesc n organismele vii anumite functii importante sau au asupra
acestora diferite actiuni. In general, ionii metalici se gisesc in organismele vii sau actioneaza
in cadrul acestora sub forma de complecsi sau prin formare de complecsi, de regula chelati, in
care ionul generator de complex este implicat in formarea unor cicluri chelate. Participarea
ionilor metalici la procesele biologice constd in contributia lor la formarea si ruperea
legaturilor chimice, la transferul de sarcina si de oxigen, la fixarea azotului, in fotosinteza, la
mentinerea balantei osmotice in sistemele multifazice si la reactiile enzimatice.

Principalele metode spectroscopice folosite pentru determinarea modurilor
vibrationale in molecule se bazeaza pe procesele de absorbtie infrarosie si de imprastiere
Raman.

Cele mai uzuale tehnici de a investiga structura energetica vibrationald sunt
spectroscopia de absorbtie IR si imprastierea Raman. In absorbtia IR substanta este iradiata
cu un spectru larg de frecvente din domeniul spectral IR mijlociu, in urma interactiunii cu
moleculele fiind absorbiti fotoni ai caror energie corespunde diferentei dintre doud nivele
energetice vibrationale. In cazul impristierii Raman este folosita radiatie monocromatica, o
sursa laser, fotonii suferind ciocniri elastice si neelastice cu moleculele. In spectroscopia
Raman sunt analizate lungimile de unda ale fotonilor Imprastiati neelastic, acestia oferind
informatii legate de modurile de vibratie ale moleculelor.

Aceste metode se folosesc cu precadere pentru obfinerea de informatii despre
structura chimica si forma fizica, pentru identificarea substantelor cu ajutorul spectrelor
caracteristice precum si pentru determindrile cantitative i semicantitative dintr-un esantion
de substantd. De asemenea spectroscopia in domeniul infrarosu (IR) este o metoda potrivita
de identificare a prezentei gruparilor functionale din structura moleculelor compusilor
organici

Spectroscopia poate fi impartitd in mai multe ramuri, n functie de lungimea de unda a
radiatiei electromagnetice din spectrul considerat. Astfel, avem spectroscopie de microunde,
infrarosu, vizibil si ultraviolet. In functie de tipul tranzitiei implicate in procesul de emisie
sau absorbtie vorbim despre spectroscopie de rotatie, vibratie, electronicd si de ionizare.

Existd un tip de spectru care nu implicd nici proces de absorbtie, nici de emisie. Este vorba



despre spectroscopia Raman care studiaza radiatia impragtiata (difuzatd) de proba. Sursa
radiatiei poate fi in vizibil, ultraviolet apropiat sau infrarosu apropiat.

Efectul SERS a fost accidental descoperit in 1974 in timp ce cercetdtorii incercau sa
obtina semnal Raman pe electrod. Ideea initiala era generarea unei suprafete mari pe un metal
ruguos. Gradual cercetatorii au realizat ca aria de suprafatd nu este punctul cheie in acest
fenomen. Dupa o perioada de cautari, progresul a avut loc in 1977 cand doua grupuri de
cercetatori au descoperit ca electrodul de argint brut produce un spectru Raman care este de
un milion de ori mai intens decat spectrul Raman normal. Acest semnal enorm de puternic a
debutat cu imprastierea Raman amplificata de suprafatia (SERS). In prezent, SERS depiseste
complet dezavantajul sectiunii de imprastiere mici a spectroscopiei Raman, si poate fi folosita

chiar si pentru a obtine semnal Raman de la o singurd molecula.

1.COMPLECSI METALICI DE INTERES BIOLOGIC

Dezvoltarea actuald a stiintei si tehnicii se bazeaza in cea mai mare masura pe
posibilitatea obfinerii de materiale variate, cu proprietati predestinate care sa raspunda
diverselor scopuri practice. Aceasta posibilitate se bazeaza in special pe corelarea dintre
sinteza si proprietatile fizico-chimice ale materialelor.

Analiza structurala urmareste formarea unei imagini corecte asupra materiei, in
general, si a substantei, in special, printr-o prezentare unitard a parametrilor structurali care
caracterizeaza substantele chimice, prin indicarea metodelor fizice utilizate in investigarea
structurii substantelor si prin prezentarea legaturilor logice dintre parametrii fizici analizati si
metodele de investigare folosite.

Legatura dintre proprietatile fizice si chimice ale substantelor si structura lor decurge
din modul si cauzele pentru care substantele interactioneaza intre ele, precum si cu campurile
de radiatii, pe baza structurii atomilor, moleculelor si cristalelor din care sunt formate [1].

Studiul substantelor impune determinarea proprietatilor fizice (insusiri masurabile si
exprimabile numeric), a proprietatilor chimice (sau a reactiilor chimice), a compozitiei
calitative si cantitative (natura si proportia elementelor) si a structurii, adicd modul de
aranjare al elementelor structurale componente unele fata de altele si anume moleculele,

atomii i ionii.



3.COMPLECSI METALICI CU FENILALANINA CA SI LIGAND

3.1 Introducere

In ultimii ani importanta ionilor metalici pentru buna functionare a organismelor
animale si vegetale, a fost evidentiatd prin publicarea a numeroase lucrdri in domeniul
biofizicii si biochimiei. Ultimele cercetari din aceste domenii se axeaza pe sinteza si
caracterizarea compusilor biologici ce contin ioni metalici, datorita aplicabilitatii acestora in
farmacie, medicind, agronomie si nutritie [1].

Procesele biologice implica compusi formati de diferitele elemente ale sistemului
periodic cu substratul biologic. Organismele animale §i vegetale sunt constituite din substante
chimice cu o compozitie complexa, fiind formate atit din metale cat si din nemetale.
Elementele chimice care intrd in componenta materiei vii sunt selectate de catre natura, dupa
anumite principii care nu sunt incd bine elucidate, dar se poate afirma cu certitudine, ca
raspandirea lor in mediu, nu este elementul hotarator.

Complexitatea si diversitatea peptidelor si proteinelor se datoreaza atdt numarului
mare de alternative de legare a unui numar mic de o- aminoacizi in vederea formarii lor, cat
si unor particularitati de conformatie si configuratie a moleculelor acestora. Ele sunt generate
de alternanta elementelor rigid plane (legatura poliamidicd conjugatd) din structurd cu
elemente de mobilitate (atomi de carbon hibridizati sp3) capabile sa genereze chiralitate de
axd. In plus, posibilitatea stabilirii unor legituri (van der Waals, de hidrogen, dipol-dipol,
inductie, dispersie inter si intramoleculare) conduc la stabilizarea unor conformatii ca entitati
bine individualizate.

Alfa aminoacizii formeaza cu metalele tranzitionale complecsi interni sau chelati
colorati, foarte greu solubili si stabili. Metalele divalente cum sunt: Mn(II), Cu(II) si Ni(II)
pot forma compusi coordinativi in care metalul leaga doua molecule de aminoacid prin azot si
oxigen realizdnd frecvent un numar de coordinare 4 si o configuratie plan-patratd sau
pseudotetraedrala. Metalele trivalente de tipul Fe(IlI), Co(IIl) pot forma saruri complexe cu

trei molecule de aminoacid in care metalul realizeaza numarul de coordinare 6.
3.2 Sinteza unor complecsi metalici cu aminoacizi

Sinteza compusilor coordinativi ai metalelor cu Cu(II), Co(II) si Zn(II) cu fenilalanina

are loc in trei etape:



a) prepararea solutiei de sare de metal;
b) prepararea solutiei de ligand;
C) sinteza propriu-zisa si purificarea compusilor obtinuti;
Metoda de sinteza pe care am ales-0, Se bazeaza pe cea propusa de Lancashire [104],
si urmareste obtinerea unor complecsi neutri de tip ML, -nH0, la un pH intre 8 si 10, cand in

prezenta unei baze tari se pot realiza conditiile de ionizare ale aminoacidului.

3.2.1 Sinteza complecsilor de cupru

Se cantaresc 2 mmol de aminoacid (0.320 g L si 0.2629 L) si se dizolva intr-un
volum minim de apa distilatd (max.5ml). Se calculeaza volumul de NaOH 6M necesar pentru
a nlocui un proton din fiecare mol de aminoacid (0.33ml) si se adauga in picdturi peste
solutia de aminoacid. Se cantareste cantitatea echivalentd unui mmol de sare cuprica. Daca se
utilizeaza azotat cupric, Cu(NO3), 3H,0, se cantaresc 0.241g si se dizolvd in 2 ml apa
distilatd. Se adaugd apoi solutia de sare cuprica peste solutia de aminoacid si se agita timp de
cateva minute cu agitatorul magnetic. Precipitatul se filtreaza, se spald cu etanol si se lasa la
temperatura camerei pentru uscare, dupa care se pastreaza in recipiente inchise in vederea

efectuarii analizelor necesare.

Tabelul 1.3 Complecsi de Cu(Il) cu fenilalanina

Compus Simbol | Culoare Randament Punct  de
topire
Cu(fenilalanina),-H,0 | Cu-L Albastru verzui | 98.6% 220 °C

3.2.2 Sinteza complecsilor de cobalt

Se cantaresc 2 mmoli de aminoacid (0.330 g L si 0.286 g L) si se dizolva intr-un
volum minim de apa distilatd (max.5ml). Se calculeaza volumul de NaOH 6M necesar pentru
a nlocui un proton din fiecare mol de aminoacid (0.33ml) si se adaugd In picaturi peste
solutia de aminoacid. Se cantaresc 0.238 sare de cobalt si se dizolva in 2 ml apa distilata. Se
adauga apoi peste solutia de aminoacid si se agitd timp de cateva minute pe agitatorul

magnetic. Precipitatul obtinut In cazul complexului Co-L se filtreaza, se spala cu etanol si se



lasd la temperatura camerei pentru uscare, dupa care se pastreaza in recipiente inchise in

vederea efectuarii analizelor necesare.

Tabelul 2.3 Complecsi de Co(Il) cu fenilalanina

Compus Simbol Culoare Randament | Punct de
topire
Co(fenilalanina),-2H,0 | Co-L Mov-deschis | 54.4% 255 °C

3.2.3 Sinteza complecsilor de zinc

Se cantaresc 2 mmoli de aminoacid (0.320 g L si 0.286 g L) si se dizolvad in apa
distilatd calda(5ml). Se calculeaza volumul de NaOH 6M necesar pentru a inlocui un proton
din fiecare mol de aminoacid (0.33ml) si se adauga in picaturi peste solutia de aminoacid. Se
cantareste cantitatea echivalentd unui mmol de sare de zinc ZnSO4.7H,O (0.287g) si se
dizolva in apa distilata, se adauga apoi peste solutia de aminoacid si se agitd timp de cateva
minute pe agitatorul magnetic.

Precipitatul se filtreaza, se spala cu etanol si se lasa la temperatura camerei pentru

uscare, dupa care se pastreaza in recipiente inchise in vederea efectuarii analizelor necesare.

Tabel 3.3. Complecsi ai Zn cu fenilalanina

Compus Simbol Culoare Randament Punct de topire

Zn(fenilalanina),-H,O Zn-L Alb-amorf 94.4% 175°C

3.3 Metode de investigare a complecsilor metalici

Aceastd parte a lucrdrii contine capitole de sintezd si pregatire a probelor pentru
analiza, precum si diferite metode fizico-chimice, termice si spectroscopice de investigare a

complecsilor metalici in vederea determinarii:

o Modul de coordinare al ionului metalic cu liganzii



o Schimbarea structurii locale in functie de ligand

o Schimbarea simetriei locale in jurul ionilor paramagnetici
o Prezenta speciilor dimerice
¢

Etapele parcurse pana la ora actuala pot fi rezumate astfel:

Sinteze = Stabilirea conditiilor de sinteza pentru obtinerea compusilor

metalici cu diferifi aminoacizi ca si liganzi

Caracterizarea * Analiza chimica elementara
compusilor = Spectroscopie de absorbtie atomica
* Analiza termica

de interes biologic _ . .
- Analiza termogravimetrica

- Analiza termica diferentiala

= Studiul spectrelor In domeniul IR
» Studiul spectrelor in Ultraviolet (UV) si Vizibil
» Studiul spectrelor prin Rezonanta Electronica de Spin (RES)

Dispozitivele experimentale:

Analiza elementald a fost realizatd cu ajutorul unui dispozitiv Vario El care permite
determinarea cantitativd a carbonului, azotului, hidrigenului, sulfului si oxigenului in diferite
modalitati de operare CHN, CNS, CN, CHSN, CHNSO.

Masurdtorile de absorbtie atomica de masa au fost realizate cu un dispozitiv. AAS-1
la lungimea de unda = 320 nm. Probele au fost preparate dupa cum urmeaza :

- S-a cantarit o cantitate de 0,02g de complex, care a fost dizolvata in cativa mililitri de
apa distilatd. Au fost adaugati 5 ml HCI 35% pentru descompunerea complexului.
Solutia a fost completata pand la 100 ml cu apa distilata, dilutia solutiei fiind de 1:2.

Spectrele in ultraviolet si vizibil au fost inregistrate cu un spectrofotometru Jasco- V-530

la lungimi de unda cuprinse Intre 190 si 800 nm.

Comportarea termica a complecsilor de cupru a fost determinata prin inregistrarea

curbelor de termoliza cu un Derivatograf Q-1500D, in domeniul de temperatura 20°C-500°C,



cu o viteza de incalzire constantd de 10°C/minut. Probele considerate au avut mase cuprinse
intre 100-300mg.

Analizele calorimetrice diferentiale (DSC) au fost realizate cu un dispozitiv Metler-
Toledo, utilizand creuzete de aluminiu care contineau probele de investigat a caror mase au
fost cuprinse Intre 1 si 2.5 mg. Masuratorile au avut loc in intervalul 20 -500 OC, viteza de
incalzire fiind de 10°C/minut.

Spectrele electronice au fost determinate cu un spectrofotometru Jasco V-530, cu lungimi
de unda cuprinse intre 190-800nm. In cazul liganzilor, s-au preparat solutii de concentratii 10”
‘M prin dizolvarea acestora in apa bidistilata. Au fost preparate solutii cu concentratii 10°M
de complecsi prin dizolvarea acestora in apa, metanol sau etanol, in functie de solubilitatea
fiecaruia in acesti solventi. Unele situatii au necesitat diluare, pentru a putea fi vizualizate
mai bine tranzitiile din domeniul UV, caracteristice liganzilor. Inregistrarea spectrelor in
domeniul infrarosu a fost facutd cu ajutorul unui spectrofotometru Perkin-Elmer FTIR 1730
pe pastile de KBr in intervalul 4000-400 cm™.

Spectrele de rezonanta electronica de spin au fost inregistrate cu un spectrometru standard
ADANI Portable EPR spectrometer PS8400 la 9.56 GHz pe probe solide sau in solutii

apoase, la temperatura camerei.
3.3.1 Investigarea complecsilor metalici cu fenilalanina ca si ligand

Fenilalanina (L) (C¢HsCH,CHNH,COOH) este un aminoacid aromatic esential, care
contine un inel benzenic, deci este hidrofobic. Organismul uman transforma fenilalanina in
tirozind, un alt aminoacid esential pentru buna functionare a creierului, hormonilor tiroidient,
etc. Deficitul de fenilalanind provoaca confuzie, lipsa energiei, capacitate de memorare
redusa si pofta de mancare scazuta [45]. Exista o boald metabolica, numita fenilcetonurie care
este o boala genetica in care lipseste enzima fenilalaninhidroxilazd sau are un nivel foarte
scazut in sange (PAH). Aceastd enzima este necesard pentru convertirea fenilalaninei in alt
aminoacid numit tirozind. Dacd PKU nu se trateaza imediat dupd nastere fenilalanina se

acumuleaza in sange si in tesutul cerebral ducand la retard psihic si afectarea sistemului

/< )—CHQ—QH—COOH
NH,

Fig.6.3 Formula structurala a fenilalaninei

nervos central.




3.3.1.1 Analiza chimica elementala si absorbtie atomica de masa

Rezultatele analizei elementale si ale absorbtiei atomice de masd confirmd compozitia 1 :

2 metal : fenilalanina. Datele obtinute sunt prezentate in tabelul 4.3.

Tabel 4.3 Rezultatele analizei elementale pentru complecsii sintetizafi

Complex Greutate % Experimental / calculat
Molec. C H N Metal
Cu(L),H>0 407.92 | 53.40 4.72 7.00 15.82

(53.00) | (4.94) | (6.86) | (15.57)

Co(L);2H,0 389.4 | 5142 | 859 | 8.28 20.41

(55.46) | (8.2) | (7.59) | (19.17)

Zn(L), H,0 395 | 51.85 | 9.07 | 657 14.52

(54.69) | (8.10) | (7.08) | (15.25)

3.3.1.2 Analiza termogravimetrica

Derivatograma complexului de cupru cu fenilalanina (Fig. 7.5) prezintd un palier
orizontal pana la 170°C, cand apare un efect endoterm corespunzator unei pierderi masive de
masa de 80.5% (83.7 % teoretic), indicand ruperea moleculelor de aminoacid. Dupa 250 °c
curba de termoliza prezintd o scadere constantd, indicand formarea reziduului de CuO, pentru
care pierderea de masd de pe derivatograma este de 19.5%, iar cea teoreticd este de 19.25%.

Descompunerea complexului se face intr-un interval mic de temperatura, incepand de la 350

OC [46-48].
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Tabel 5.3

Rezultatele analizei termogravimetrice

Complex Peak Pierderea de masa Atribuirea
TG (%
DTG (°C) ()
Endo | Exo | Endo | Exo
[Cu(L),] HO [105 |- 439 |4.45 O moleculd de apa de
cristalizare
255 |- - -
Punct de topire
- 320 | 44.46 | 44.52
Rest oganic 2C;H;2C,H3;NO
i 470 | 35.64 | 35.15 J e
Reziduu CuO
15.50 | 15.86

100

20 4

60 4

40

20+

Pierderea de masa (%)

(b)

DTG

TG

T T T
200 400 600

Temperatura (FC)

T
800

Fig. 7.3 Termograma complexului Cu-L [170]

3.3.1.3 Analiza termica diferentiala

In figura de mai sus (Fig.8.5.a) este prezentati curba DSC a standardului de

fenilalanind (L), care prezintd intr-o primd etapd o tranzitie sticloasd, care este un proces

endoterm cu un maxim la 170 °C [109].

Topirea fenilalaninei are loc cu descompunere, intre 220 OC si 260 °C, cu un maxim

endotermic la 240 °C, iar arderea completa are loc dupa 450°C.

11
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. 8.3 Curbele DSC ale L (a), Cu-L(b), Co-L (¢) si Zn-L (d)

Complexul de Cu-L sufera intre 100 si 180 °C un proces de tranzitie sticloasd urmat
de un proces de descompunere endoterm in doud trepte succesive cu maximele la 230 OC si
250 °C. Acest proces se datoreaza formarii unui proces de degradare intermediar. La 300 °c
este evidentiat maximul procesului exoterm de cristalizare, urmat la 450 °C de piroliza
complexului de cupru [49].

Complexul Zn-L (Fig.8.5.d) are o stabilitate termicd mai buna decat ligandul
corespunzator si complexul de cupru. Curba DSC a acestui complex prezintd un proces de

topire cu decompunere intre 295 °C si 320 °C urmat de arderea completd dupa 450 °C.
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3.3.1.4 Spectroscopie FT-IR

Spectrul FT-IR al fenilalaninei (L) (Fig.6.3.a) prezinta banda caracteristica vibratiei
de intindere a legaturii N-H, despicata in doua semnale la 3078 cm™?, respectiv 3030 cm™.
Aceasti bandi este deplasati la 3320 cm™, respectiv 3256 cm™ in spectrul complexului Cu-L,
ceea ce dovedeste implicarea gruparii aminice la formarea complexului. In cazului
complecsilor de cobalt si zinc aceasta banda este deplasatd la 3220 cm™ si 3334 cm?,
respectiv 3256 cm™* sugerand de asemenea implicarea gruparii aminice la formarea acestor
complecsi [46,50].

Vibratiile de deformare ale gruparii 8(N-H) apar la 1557 cm™ in spectrul ligandului si
sunt deplasate la 1567 cm™ pentru Cu-L, 1586 cm™ pentru Co-L respectiv 1561 cm™ pentru
Zn-L ceea ce explicd de asemenea implicarea acestei grupari la formarea legdturii cu
metalul [51].

Vibratia de intindere a v(C=0), de care suntem interesati in mod special, apare in
cazul ligandului la 1623 cm™, si este deplasati cu 4 cm™ (pentru Cu-L), respectiv 9 cm™
(pentru Zn-L) ceea ce demonstreaza implicarea grupdrii carboxil la formarea legaturii
covalente cu ionul metalic. in cazul complexului de cobalt banda caracteristici v(C=0) apare
la 1633 cm™ i nu este bine rezolvati , prezenta acestei benzi poate fi atribuitd formarii
legaturii de hidrogen intre gruparile carboxil si apa sau implicarii in coordinare.

Conform literaturii [52] la 603 cm™ si 468 cm™ ar trebui si apard benzile
corespunzatoare p(COQ") aceste benzi neaparand in spectrul complecsilor, ceea ce indica
legarea ionului metalic de gruparea carboxilica, din pacate in spectrele de mai jos nu pot fi
vizualizate aceste benzi daorita limitarii spectrofometrului.

Deoarece structura fenilalaninei are un ciclu benzenic, in spectrul IR vibratiile de
intindere ale ciclului trebuie sd se regaseascd in doua domenii de frecvente, la 745 em™ si
1495 cm™. In cazul complecsilor metalici avand ca ligand fenilalanina, benzile caracteristice
ciclului aromatic sunt deplasate nesemnificativ sau deloc.

Banda caracteristica v(O-H) apare in spectrul complecsilor la 3454 cm™, respectiv

3453 cm™ i 3359 cm™ ceea ce indica prezenta unor molecule de apa de cristalizare [53].

13
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Tumar de unda (cm-1)

Fig.6.3 Spectrul FT-IR al L (a), Cu-L(b), Co-L (c¢) si Zn-L (d)

Tabel 6.3 Datele spectrale FT-IR (cm™)

v(N-H) | w(C=0) | (N-H) | v(O-H) | Compus
3078 1623 1557 - L
3030

3320 | 1629 1567 3454 Cu-L
3256

3220 | 1633 1586 3453 | Co-L

3359

3334 1614 1561 - Zn-L
3256

3.3.1.5 Spectroscopie UV-VIS

Fenilalanina face parte din categoria aminoacizlor aromatici, aldturi de treonina si
tirozina, acesti trei aminoacizi sunt responsabili de proprietatile fluorescente ale proteinelor.
Aminoacizii aromatici absorb lumina in apropierea regiunii UV 250-300 nm astfel: treonina

la 280 nm, tirozina la 274 nm si fenilalanina la 257 nm. Absorbtivitatea molara a triptofanului
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este de cinci ori mai mare decét a tirozinei si de 50 de ori mai mare decét cea a fenilalaninei
[54].

Este important sd mentionam ca absorbtia proteinelor, din intervalul 275-280 nm, se
datoreazd aproape in intregime acestor trei aminoacizi. In cazul fenilalaninei din studiul
nostru se observa ca aceasta prezinta la 231 nm o bandd datoratd tranzifiei n —mu*
caracteristica gruparii C=0. Aceasta este deplasata in spectrul complecsilor la 225 nm (Cu-
L), 235 nm (Co-L) respectiv la 220 nm (Zn-L) confirmand prezenta ligandului in complex si
natura covelenta a legaturii [55-57].

In spectrul UV (Fig.7.5.a) al fenilalaninei, banda caracteristicd tranzitiei 1 —n* apare
la 260 nm si este deplasata in spectrul complecsilor cu 15 nm (Cu-L), 20 nm (Co-L) respectiv
7 nm (Zn-L) si este atribuitd sistemelor conjugate. In domeniul vizibil insa, spectrul
complexului de cupru prezintd la 615 nm banda corespunzitoare tranzitiei 2T29—>2Eg
specifica pentru complecsii de cupru cu o simetrie tetragonala distorsionata datoratd efectului
Jahn-Teller.Complexul de cobalt prezinta in domeniul vizibil o banda la 540 nm, care a fost

atribuita tranzitie *T14(P)—*T14(F) [58].

(a) (b

Absorbanta (u.a)
Absorbanta (u.a.)

T T T T T T T T T T T T T T
250 300 350 400 450 00 250 350 450 550 650

Lungime de unda (nm) Lungime de unda (nm)

Fig. 7.3 Spectrul UV al L (a) si Cu-L(b)

Absorbanta fua.)

T T T T
400 500 &00 700 200
Lungitne de unda (nm)

Fig. 8.3 Spectrul VIS al complexului Cu-L in DMF
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3.3.1.6 Rezonanta electronica de spin

Spectrul complexului de cupru (Fig.9.3.a ) realizat la temperatura camerei, pe pulberi
policristaline, este tipic speciilor monomerice pseudotetraedrale. Valorile tensorilor
giromagnetici :gy= 2.197, g1= 2.209 corespund unui cromofor CuN,O;.

Spectrul RES al solutiei complexului de Cu-fenilalanina (DMF 10 mg complex/ 0.5
ml DMF) (Fig.9.5.b) contine liniile caracteristice structurii hiperfine izotrope (go= 2.124, A¢=
82 G) [46,55,56]. Spectrul solutiei este izotrop, observandu-se rezolvarea celor patru semnale
corespunzatoare interactiunii hiperfine intre electronul paramagnetic si nucleul ionului
metalic (Ic,= 3/2). Valorile lui Aq precum si forma specifica spectrelor corespund unei
simetrii pseudotetraedrale in jurul ionului metalic [57].

In cazul complexului de cobalt am obtinut spectrul RES la temperatura camerei, care

releva prezenta unui compus monomeric (g = 2.195), cu simetrie octaedrica in jurul ionului

de cobalt.
(a) () A,=82G
g,=220% 3
g,=2.197 o= 2.154
I T | T | | ' | ' I
2800 3200 3600 2200 2200 2600
E [G] B [G]

Fig.9.3 Spectrul RES al complexului 1 sub forma de pudra (a) si in DMF (b)
3.3.1.7 Structurile propuse

Au fost sintetizati trei complecsi metalici in solutie apoasa [Cu(L),] H20, [Cu(L)]
2H,0 si [Cu(L);] H0 si investigati prin metode fizico-chimice, spectroscopice si termice.
Conform datelor obtinute putem propune formulele acestor trei complecsi, care sunt
prezentati in figura 10.5. Dupd cum se observd, complecsii de cupru si zinc prezintd o
inconjurare pseudotetraedricd in jurul ionului metalic, iar complexul de coblt are o simetrie

octaedrala in jurul ionului de cobalt.
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Fig. 10.3 Formulele structurale propuse pentru complecsii de fenilalanind
3.4 Concluzii partiale

In aceasta parte a lucririi s-a studiat capacitatea coordinativid aminoacizilor fatd de
unii ioni ai metalelor tranzitionale 3d. Au fost sintetizati noi complecsi metalici:
[Cu(L)2]-H20, [Co(L)2]-2H20 si [Zn(L)2]-H2O cu fenilalanina si caracterizati prin metode
fizico-chimice: analiza elementald, spectroscopie de absorbtie de masa, termice: analiza
termogravimetrica si analiza calorimetrica diferentiala si spectroscopice : spectroscopie IR,
UV-VIS si RES.

Prepararea complecsilor metal-aminoacid 1:2 se bazeaza pe sinteza acestora intr-un
mediu alcalin si deprotonarea gruparilor carboxil din moleculele liganzilor pentru stabilirea
legaturilor covalente si coordinative cu ionul metalic.

Un simplu anion de aminoacid reprezintd un potential ligand bidentat, care poate
coordina la un ion al unui metal de tranzitie prin intermediul gruparilor carboxilice si aminice
capabile sa doneze electroni, formand o structura de inel heterociclic.

Analiza elementara si masuratorile de absorbtie atomicd de masa confirma
stoichiometria rezultind complecsi metalici de tipul [M(L),]-XH,O (M= Cu(II), Co(II) si
Zn(1II) iar X= 1 pentru Cu si Zn si X=2 pentru Co ).

Comportarea termica a complecsilor studiati este asemanatoare, pornind de la
scaderea 1n greutate prin eliminarea apei de cristalizare, descompunerea complexului in una
sau mai multe etape si formarea oxidului metalic. Procesele care insotesc pierderile de
molecule de apa de cristalizare sau descompunerea complecsilor sunt endoterme, iar cele care
apar la rearanjarii in moleculd, formari de noi legaturi sau arderi, sunt efecte exoterme.

Prin compararea spectrelor IR ale ligandului cu ale compusilor sintetizati am stabilit
modul de coordinare la centrii metalici, si anume prin atomul de azot din gruparea amino si
prin atomul de oxigen al gruparii carboxil. Deasemenea, analiza benzilor de vibratie de la

aproximativ 3600 cmta permis stabilirea numarului de molecule de apa care coordineaza la
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centrul metalic. Au fost identificate si atribuite principalele benzi de vibratie ale unor grupari
moleculare semnificative. Spectrele IR aratd caracterul bidentat al ligandului si permit
stabilirea unei geometrii locale pseudotetraedrale in cazul ionilor de Cu(Il) si Zn (II) si a
uneia octaedrale in cazul complecsilor de Co(II) sintetizati.

Conform datelor termice si a celor obtinute din spectroscopiile in ultraviolet si vizibil
putem afirma cd simetria locald octaedrald in cazul ionilor de Co(Il) se realizeaza prin
coordinare in pozitie axiald a doud molecule de apa.

Spectrele RES inregistrate pe pulberi ale complecsilor confirma legaturile covalente
metal-ligand formate, geometria locala pseudotetraedrala in jurul ionului metalic de Cu(II) si

Zn(1I) si respectiv octaedrala pentru ionii de Co(Il).

4. STUDII SPECTROSCOPICE SI TEORETICE ASUPRA MOLECULEI
DE AMOXICILINA

In aceast capitol sunt raportate studii experimentale si teoretice privind
amoxicilina.Vibratiile moleculare ale amoxicilinei au fost investigate prin FT-IR, FT-Raman
si spectroscopii SERS. In paralel, calcule chimice cuantice bazate pe teoria densitatii
functionale (DFT) sunt utilizate pentru a determina caracteristicile geometrice, energetice si
vibrationale ale moleculei, cu un accent deosebit pus pe interactiunea si geometria adsorbtiei
moleculei de pe un coloid de argint, la diferite valori ale pH-ului [66]. Spectrul SERS al
amoxicilinei a fost inregistrat cu ajutorul unui laser de 532 nm si hidroxilamina redus de
argint coloidal ca substrat SERS. Spectrele FT-IR si Raman de amoxicilina au fost atribuite
pe baza calculelor DFT cu B3LYP hibrid de schimb de corespondenta functionala, impreuna
cu standardul 6-31G set de baza (d). Potentialul calculat molecular electrostatic a fost utilizat
in combinatie cu date SERS pentru a prezice adsorbtia geometricd a moleculei pe Ag

coloidal.
4.1. Introducere

Amoxicilina apartine unei clase de antibiotice numite peniciline. Amoxicilina este un
bactericid cu spectru moderat, antibiotic f-lactam folosit pentru tratarea infectiilor bacteriene
cauzate de microorganisme sensibile.

Amoxicilina este eficienta impotriva multor bacterii diferite incluzand : H. influenzae,

N. gonorrhoea, E. coli, Pneumococi, Streptococi si anumite tulpini de stafilococi.
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Este aleasa cel mai des din clasa ei de antibiotice pentru ca este mai bine absorbita,
dupd administrarea orala, decat alte B-lactamice. Actioneaza prin inhibarea sintezei pe
peretele celular bacterian. Peretii sunt necesari pentru a proteja bacteriile din mediul lor si de
a pastra continutul celulei bacteriene Tmpreuna. Bacteriile nu pot supravietui fara peretele
unei celule.

In studiile anterioare, care utilizeaza spectroscopia IR au fost studiate unele modele
tehnologice de amoxicilina trihidrat, inclus in etil-, metil-, metil-si carboxi-metil hidroxietil
celuloza. Interactiuni s-au stabilit numai intre amoxicilina trihidrat si etilceluloza. Spectrele
de adsorbtie IR sugereaza un antibiotic cu legaturi de H cu grupurile hidroxil in molecula
etilceluloza. Diferentele IR spectrale observate nu sunt datorate transformarii polimorfice;
acest lucru a fost dovedit prin difractie pe pulbere cu raze X. Un alt studiu s-a bazat pe
pregatirea de complecsi folosind doua metode si caracterizeaza apoi interactiunile dintre
AMOX si originalul B-CD. Skimmer si spectroscopia in infrarosu (FTIR) au fost folosite
pentru a caracteriza starea solida a sistemului binar. Complexarea de AMOX cu B-CD a fost
dovedita prin FTIR, RMN, DSC, si HPLC [68].

Studiul prezintd spectrele experimentale si simulate FT-IR si Raman a compusului
investigat. Spectrul de frecvente SERS al amoxicilinei a fost, de asemenea, inregistrat cu
ajutorul unui laser de 532 nm si hidroxilamina pe argint coloidal ca substrat SERS.

Spectrele IR si Raman de amoxicilina au fost atribuite pe baza calculelor DFT cu B3LYP
hibrid de schimb de corespondenta functionala, impreuna cu standardul 6-31G set de baza
(d). Potentialul electrostatic molecular calculat a fost utilizat in combinatie cu date SERS
pentru a prezice geometria adsorbtiei moleculare pe Ag coloidal. Deplasarea benzilor SERS

este insotita de o schimbare importanta in intensitatile lor relative.

4.2 Metode computationale de investigare a structurii moleculare

Spectrele FT-IR ale pudrei de amoxicilind au fost inregistrate la temperatura camerei
cu ajutorul unui spectrometru FTIR Equinox 55 (Bruker Optik GmbH, Ettlingen, Germania),
spectrometru echipat cu un detector de DTGS si 0 configurare ATR cu cristale de ZnSe.

Spectrele FT-Raman au fost inregistrate intr-0 geometrie backscattering cu un
accesoriu Bruker FRA 106/S Raman echipat cu un detector de Ge racit cu azot.

Laserul 1064 nm Nd: YAG a fost folosit ca sursa de excitare si puterea laser masurata
la pozitia esantionului a fost de 300 mW. Toate spectrele au fost inregistrate cu o rezolutie de

4 cm-1 prin adaugarea a 32 scanari.
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Spectrele SERS au fost inregistrate folosind un spectrometru DeltaNu Advantage
(DeltaNu, Laramie, WY), echipat cu o frecventa dubla care emite cu laser NdYAG la 532
nm. Puterea laserului a fost de 40 MW si rezolutia spectrala ~ 10 cm

Toate substantele utilizate au fost de calitate analitica. Substratul de argint coloidal
SERS a fost pregatit prin reducerea Ag + cu hidroxilamina [69]. Pe scurt, 0.017 g azotat de
argint au fost diluate in 90 ml de api deionizata. Intr-un recipient separat, 0.017 g de
clorhidrat de hidroxilamina a fost diluat in 10 ml apa, apoi s-au adaugat 0.250 ml de solutie
de hidroxid de sodiu, 2 mol / I (v). Solutia hidroxilamina / hidroxid de sodiu a fost apoi rapid
adaugata la solutia de azotat de argint, amestecand viguros. Dupa cateva secunde o solutie
coloidala de culoare gri-maro s-a format si a fost amestecata timp de inca 10 minute.
Valoarea pH-ului coloidului de argint, masurata imediat dupa preparare, s-a dovedit a fi 8.5.

Optimizarea geometriei moleculare, potentialul electrostatic molecular (MEP) si
calculele spectrelor vibrationale au fost efectuate cu pachetul de programe Gaussian 03W
[70] folosind metode DTF cu hibridul B3LYP si chitul standard 6-31G. Nu a fost aplicata nici
o restrictie de simetrie in timpul optimizarii geometriei.

Frecventele vibrationale au fost calculate la 0 geometrie optimizata pentru a se asigura
cd nu s-au obtinut frecvente imaginare confirmand ca acesta corespunde unui minim local pe
suprafata de potential energetic.

Atribuirea frecventelor experimentale se bazeaza pe benziile de frecventa observate si
modelul de intensitate a spectrului Raman si confirmate prin stabilirea unei corelatii unu la
unu intre frecventele observate si cele calculate teoretic.

Activitatile calculate Raman (Si) au fost convertite la intensitatile relative Raman (11),

folosind urmatoarea relatie [73-75]:

| — f (v —0)*S,
i_u l-e (— hcui]
1P T T

Unde vy este numarul de unda de excitatie

Pentru parcela de spectre Raman simulate au fost folosite forme pure de Lorentzian cu
intreaga latime si indltimea la jumatate (FWHH) de 15 cm™.

Ultima coloana din tabelul 1 contine propunerile care contribuie cel mai mult la
diferite moduri normale in conformitate cu metoda B3LYP cuplate cu setul de baza 6-31G
(d).

Numerele calculate au fost scalate de 0.9614 asa cum au propus Scott si Radom [76].
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Pentru ajutor in modul de atribuire ne-am bazat pe o comparatie directa intre spectrele
experimentale si cele calculate prin luarea in considerare atat a secventei de frecvente si

intensitatea modelului si de comparatii cu spectrele vibrationale de compusi similari [77-80].

4.3 Rezultate si discutii

Dupa optimizarea geometrica, au fost calculate frecventele vibrationale pentru
amoxicilind. Nici o frecventd imaginard nu a fost obtinuta pentru geometria optimizata data in

fig 1. si astfel, reprezinta un minim adevarat pe suprafata de energie potentiala.

O Hydrogen
' Carbon
@ Oxygen
O Nitrogen

Fig.1. Structura moleculara optimizata si sistemul de numerotare al atomiilor de

amoxicilind

In Fig.2 sunt date spectrele experimentale si simulate FTIR / ATR ; in Fig.3 sunt date
spectrele experimentale si simulate FT-Raman si SERS, in tabelul 1 sunt selectate benzi
experimentale SERS, FT-Raman si sunt calculate numerele de unda ale amoxicilinei , iar in
tabelul 2 sunt benzi experimentale selectionate FTIR/ATR si sunt calculate numerele de unda

ale amoxicilinei.
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Fig.2. Spectre FTIR experimentale si calculate ale amoxicilinei.

Dupa cum s-a vazut in Fig.2, principalele caracteristici ale spectrelor experimentale

IR sunt foarte bine prezise de calcule.
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Tabel 2. Benzi experimentale selectionate FTIR/ATR si numere de unda calculate ale

amoxicilinei.
Experimental Calculated
wavenumbers (cm’ | wavenumbers (cm’
b by Band assignment
FTIR/ATR B3LYP
3529 3540 v(O13H)
3451 3470 v(N10H)
3368 3398 vas(N19H,)
3034 3046 vas(C21H,C23H)
2969 2963 v(C3H)
1773 1793 v(C8014)+5(013H)
1685 1709 v(C15017)+5(N10H)
1615 1610 v(CC ring2)+3(CH ring2)
1578 1585 v(CC ring2)+6(CH ring2)+56(025H)
1482 1490 v(N10C15)+5(N10H)+8(C5H)
v(CC ring2)+o(CH
1450 1432 ri(ng2)+8(025H)+6(C16H) o
1396 1398 ds(CHs)
1378 1371 3(C3H)+3(C80,H)+v(C3C8)
1328 1332 v(CC ring2)+38(CH ring2)+6(025H)
1983 1278 \l;()l\l1C3)+8(N1OH)+8(N19H2)+8(CH)+6(013

23



1249 1233 d(CH)
1218 1209 v(C5C2,C5C4,C3N1)+8(N10H)+5(CH)
1177 1176 3(N10H,N19Hy)+5(CH)
1164 1159 3(CH ring2)+6(025H)+38(CH)+3(N19H,)
1120 1111 8(013H)+6(CH)+ 8(C80,H)+v(013C8)
v(CC,CN ringl)+v(N1C4,C2N1)+3(CH)+
1021 1052
§(N19H,)+5(C12H3)
986 976 d(N19H,)+op. bending CH ring2
956 954 3(CH)+v(C16NH,)+3(C15C16NHy)
3(C8C3HNI1)+v(C8C3H,C2C5)+3(CH)+
939 939
8(0O13H)+6(N19H,)+6(C12Hs3)
922 915 v(C15C16H,C2C5)+3(N19H,)+5(C12Hs,)
ring2 breathing+6(CH
873 862 _
ring2)+o(CH)+3(N19H,)
848 846 op. bending CH ring2
834 822 op. bending CH ring2
733 746 8(013H)+8(C80,H)+p(CH3)+v(C7C3)
656 663 8(013H)

v- stretch, vs- symmetric stretch, vas- asymmetric stretch, 8- in plane bending, p- rocking,
y-out-of-plane bending, def.-deformation, ip.-in plane, op.-out of plane

ringl: pyrrole ring(N1-C2-S6-C7-C3); ring2: benzene ring(C18-C20-C21-C22-C23-C24)
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Fig3. Arata spectre FT-Raman, DFT Raman si SERS calculate ale amoxicilinei. Dupa

cum se poate observa spectrul teoretic calculat reproduce bine spectrul FT-Raman.
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Fig.3. Spectre FT-Raman si SERS experimentale si calculate ale amoxicilinei

FT-Raman: Excitation -1064nm, P=300mW

SERS: Excitation — 532nm, P=40mW
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Table 1. Selected experimental SERS, FT-Raman bands and calculated wavenumbers of

amoxicillin.
Calculated
Experimental wavenumbers (cm’
wavenumbers (cm™) | ) Band assignment
SERS " BaLve
Raman
244 228 221 p(NH,)+p(CHa)
280 271 p(CNH_)+ op. Ring2 deformation
323 303 p(CCHs3)+5(CCHs)
359 358 p(CCHs3)+5(CCHs)
op. ring2, ringl deformation+op. ring2,
387 9t rizgl bSnding : p :
446 416 ip. ringl deformation+3(COH)
469 461 ip. ringl deformation+d(NH)+6(CCHs)
506 491 op. ring2 bending+3(NH)
op. ring2, ringl deformation+op. ring2,
>3 >16 riFr)lgl be?nding : p g
584 567 8(013H)+v(C7S6)+5(C7CH3)+3(CHs)
618 616 625 §(013H)+8(CH)+5(CHs)
666 636 648 ip. ring2 deformation+ring2 breathing
734 734 746 5(013H)+3(C80,H)+p(CH3)+v(C7C3)
794 803 811 ip. Deformation
827 838 823 op. bending ring2+6(CH ring2)
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ring2 breathing+6(CH

852 864 ring2)+8(CH)+3(NH>)

934 921 | 915 P(NH,)* P bending

ring1+8(CH)+v(C8C3)+5(OH)

954 958 p(CHs)+op. bending CH ring2
985 972 8(CH)+v(C16NH,)+3(C15C16NH,)
1021 | 1008 p(CHs)

1046 1052 | 1069 V(C16NH,)+8(NHy)+8(CH)
1120 | 1125 8(C12C7C11)+p(CHs)

1151 1177 | 1159 8(CH)+5(OH)+8(CH ring2)+v(CC ring2)
1196 | 1209 8(CH)+5(NH)+ v(C5N10)

1238 1257 | 1259 v(C240H)+8(CH ring2)

O(CH)+3(NH)+o(CH  ring2)+ip. ring2

1311 1304 deformation
1352 1396 | 1374 8(CH)+p(NH,)+p(NH,CH)
1443 1435 | 1453 Sas(CH3)

1463 1477 das(CH3)
1617 1618 1610 v(CC ring2)+3(CH ring2)

v- stretch, vs- symmetric stretch, v, asymmetric stretch, - in plane bending, p- rocking,
y-out-of-plane bending, def.-deformation, ip.-in plane, op.-out of plane

ringl: pyrrole ring(N1-C2-S6-C7-C3); ring2: benzene ring(C18-C20-C21-C22-C23-C24)

Tabelul 1. Numere de unda experimentale selectate si numere de unda calculate B3LYP/6-

31G(d) (cm™) ale amoxicilinei.
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Tabelul 1 prezinta numere de unda calculate si alocarea acestora pe baza calculelor
DFT. Benzile FT-Raman si SERS au fost corelate vizual cu spectrele calculate luand in
considerare atat valoriile numerelor de unda cat si intensitatea relativa, prin urmare atribuirea

spectrelor FT-Raman si SERS a fost efectuata.
Adsorbtia amoxicilinei pe suprafata de argint

In conformitate cu normele suprafetei de selectie [81,82], modurile normale cu o
schimbare in polarizabilitatea componentului perpendicular pe suprafatd sunt imbunatatite.

Teoretic, interactiunea amoxicilinei cu suprafata de argint poate fi stabilita prin,
imprumutul de perechi de electroni din atomii de O si N, atomii S sau prin electronii = ai
inelelor.

Adsorbtia de amoxicilind pe suprafata de argint se deduce pe baza hartii moleculare
electrostatice si a mai multor benzi de marcaj.

Dupa cum Se poate observa in figura 4 cea mai mare densitate de electroni este situata
pe atomii de oxigen astfel adsorbtia moleculei ar trebui sia aiba loc prin intermediul
chemisorbtiei de atomi de oxigen.

Benzile de marcaj ale inelului de benzen (inelul 2) au fost identificate la 852, 1177 si
1257 cm-1. Aceste benzi sunt mai putin reprezentate in spectrele SERS astfel inelul de
benzen nu se afla in imediata apropiere a suprafetei de argint. Benzi intense in spectrele
SERS sunt observate la 1352 si la 1443 cm™ datoritd legaturilor C-H de asemenea la 1663
datorita vibratiei de Intindere a legaturii C=0.

Astfel s-a dedus adsorbtia moleculei precum e prezentat in figura de mai jos:
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Potential electrostatic molecular

Potentialele moleculare electrostatice au fost folosite pentru interpretarea si estimarea
comportamentul reactiv de o mare varietate de sisteme chimice in reactii atat electrofile cat si
nucleofilice, studiul proceselor biologice de recunoastere si interactiuni ale hidrogenului.
[83,84]. Pentru a prezice locurile reactive ale atacurilor electrofile si nucleofilice ale
moleculei investigate, MEP a fost calculat cu B3LYP/6-31G(d) geometrie optimizata. Figura
4 prezintd harta calculata 3d a conturului electrostatic potential de amoxicilind in [au],

dentitatea de electroni in suprafata fiind 0.02 a.u.

0.15128
0.13863
0.12598
0.11333
0.10068
0.08803
0.07538
0.06273
0.05008
0.03743
0.02478
0.01213
-0.00052
-0.01317
-0.02582
-0.03847
-0.05112
-0.06377
-0.07642
-0.08907
-0.10172

4.4 Concluzii partiale

Calcule DFT au fost realizate pentru optimizarea geometriei si calculul de frecvente
vibrationale al amoxicilinei.

Spectre FT-Raman si FTIR ale amoxicilinei au fost inregistrate si alocarea numerelor
vibrationale a fost realizata cu ajutorul calculelor DFT.

Din regulile SERS de selectie cateva benzi marker si harta potentialului electrostatic

geometria adsorbtiei amoxicilinei pe suprafata de argint a fost dedusa.
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CONCLUZII

Au fost sintetizati trei clase de complecsi metalici. Rezultatele obtinute in urma
caracterizarii structurale a acestor complecsi au fost prezentate la diferite conferinte nationale
si au fost concretizate prin publicarea de articole.

Scopul sintetizdrii acestor compusi este investigarea ulterioard a capacitatii lor
antibacteriene, antifungice, anticancerigene si de inldturare a rezidurilor din apa.

Caracterizarea structurald a compusilor cu liganzi de interes biomedical s-a realizat
prin tehnicile acesibile, respectiv analiza chimica elementald, absorbtie atomicd de masa,
masuratori termice, spectroscopie in infrarosu cu Transformata Fourier, spectroscopie in
ultraviolet si vizibil, precum si rezonanta electronica de spin.

Tinand cont de bioaplicabilitatea lor au fost sintetizati si caracterizati trei complecsi
metalici: [Cu(Ci5H12N704)2]-8H20, [Co(Ci15H12N704)2]-8H20 si [Ni(CisH12N704)2]-8H20
avand ca si ligand un azoderivat de tipul CisH12N7Oa4.

Analiza chimica elementald si analiza termica confirma stoichiometria complecsilor si
ratia molard de M:L:H,0 = 1:2:8.

Spectroscopiile in infrarosu, ultraviolet si vizibil indica faptul ca ligandul organic
actioneaza ca si un compus bidentat, ce implicd in coordinarea cu ionul metalic un atom de
azot provenit de la gruparea azo si un atom de oxigen legat de inelul pirazolic.

Spectrele de rezonanta electronica de spin confirma simetria pseudotetraedrala in jurul
ionilor metalici pentru prima clasa de complecsi.

Au fost sintetizati si caracterizati din punct de vedere fizico-chimic si spectroscopic
opt noi complecsi metalici de tip [M(HL),]-xH,O unde HL= [C;HN,S;CH,COO] si M=
Mn®*, Co?*, Ni?*, Cu®, zn*, Cr**, Fe** si Ag*

Microanaliza confirma raportul stoichiometric si puritatea analitica a tuturor celor opt
complecsi nou sintetizati.

Spectroscopia FT-IR confirma caracterul bidentat al ligandului si permite stabilirea
modului de coordinare la centrii metalici. Astfel ligandul se comporta ca si carboxilati
monoanionici, ce contin o grupare tioamidica protonatd in forma sa tionica.

Spectrele electronice si cele de rezonanta electronicd de spin ale complecsilor,
masurate la temperatura camerei, confirma legaturile covalente metal-ligand formate,
simetria octaedrald sau pseudooctaedrala in jurul ionilor metalici. Valorile tensorilor
giromagnetici corespund unor cromofori de tip MOg avand contributii din partea atomilor de

oxigen proveniti de la grupdrile carboxilice si de la moleculele de apa.
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Metodele spectroscopice nu pot oferi suficiente informatii despre modul in care se
leagda metalele de proteine, intelegadnd natura legaturii metalelor de aminoacizi putem obtine
informatii extrem de utile despre coordinarea proteinelor cu metalele.

In acest context am sintetizat si caracterizat din punct de vedere fizico-chimic, termic
si spectroscopic noi complecsi metalici in solutii apoase de tipul: Cu(L),-H20, Co(L),:2H,0
si Zn(L)2-H,0, unde L= fenilalanina.

Analiza chimicad elementald, absorbtia atomica de masa si analiza termica confirma
stoichiometria complecsilor si ratia molard de M:L:H,O = 1:2:1 pentru complecsii de cupru si
zinc si M:L:H,0 = 1:2:2 pentru cei de cobalt.

Compararea spectrelor FT-IR ale aminoacizilor si ale compusilor sintetizati au permis
stabilirea modului de coordinare la centrii metalici prin intermediul atomului de azot din
gruparea amino §i prin atomul de oxigen al gruparii carboxil. De asemenea, analiza benzilor
de vibratie de la aproximativ 3600 cm™ a permis stabilirea numarului de molecule de apa care
coordineaza la centrul metalic. Au fost identificate si atribuite principalele benzi de vibratie
ale unor grupari moleculare semnificative. Spectrele IR aratd caracterul bidentat al liganzilor
si permit stabilirea unei geometrii locale pseudotetraedrale in cazul ionilor de Cu(II) si Zn(II)
si a uneia octaedrale in cazul complecsilor de Co(II). Simetria localda octaedrald in cazul
ionilor de Co(II) se realizeaza prin coordinare in pozifie axiald a doud molecule de apa.

Spectrele electronice si cele de rezonantd electronica de spin ale complecsilor, sub
forma de pulbere masurate la temperatura camerei, confirma legaturile covalente metal-
ligand formate, simetria pseudotetraedrald in jurul ionilor de cupru §i zinc §i inconjurarea
octaedrald pentru cel de cobalt.

Rezultatele obtinute pana in prezent indreptatesc continuarea cercetarilor, atat in ceea
ce priveste rezolvarea structurilor in stare solidd si in solutie, cit si in ceea ce priveste

activitatea biologica a acestor compusi.
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