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4.
Solventes

4.1.
Classificacao de solventes, interagcoes especificas soluto/solvente

(De acordo com “Solvents and solvent effects in organic chemistry”

de Christian Reichardt, 2003)

Solugdes sdo fases liquidas homogéneas que consistem de mais de uma
substancia em quantidades varidveis. Por conveniéncia uma das substancias ¢
denominada solvente, podendo ser ele mesmo uma mistura, ¢ a outra ¢ chamada
de soluto. Normalmente o soluto apresenta-se em menor quantidade.

Um solvente ndo deve ser considerado um meio macroscopico continuo
caracterizado somente por suas constantes fisicas como densidade, constante
dielétrica, indice de refracdo, etc., mas um meio discontinuo que consiste de
moléculas individuais mutuamente interagentes. Dependendo da extensdo das
interagdes intermoleculares, ha solventes com estrutura interna pronunciada, como
a agua, e outros em que a interacdo entre as moléculas do solvente é pequena,
como hidrocarbonetos.

Devido a diferencas fisicas e quimicas entre os numerosos solventes
organicos e inorganicos, ¢ dificil organizd-los em um esquema unico. Vérias
abordagens sdo usadas. Classificam-se os solventes:

— de acordo com a constitui¢ao quimica,
— utilizando-se as propriedades fisicas,
— em termos do comportamento acido-base,
— em termos de interacdes especificas soluto-solvente,
— utilizando métodos estatisticos multivariados
Aqui, vamos descrever brevemente a classificagao baseada em Parker, em

termos de interagdes especificas.
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Parker dividiu os solventes em dois grupos de acordo com suas interagdes
especificas com anions e cations, nomeando-os solventes aproticos dipolares ¢
solventes proticos. A distingdo recai principalmente na dipolaridade das
moléculas dos solventes e na sua capacidade de formar ligagdes de hidrogénio. E
apropriado acrescentar a estes dois grupos um terceiro, o de solventes aproticos
apolares.

Solventes proticos contém atomos de hidrogénio ligados a elementos
eletronegativos (F-H, -O-H, -N-H, etc.) e sdo, portanto, doadores de ligagdes de
hidrogénio. Com excecao do acido acético (e seus homologos), as permissividades
relativas sio geralmente maiores que 15, ¢ os valores Et (escala empirica de
solventes que utiliza o solvatocromismo como indicador de polaridade, ver se¢ao
4.3.1 neste capitulo) estdo entre 0.5 e 1.0; indicando que esses solventes sdo
fortemente polares. Nessa classe de solventes encontram-se: agua, amonia,
alcoois, acidos carboxilicos, e amidas primarias.

Solventes aproéticos dipolares, ndo sdo doadores de ligagdes de hidrogénio,
mas possuem alta permissividade relativa (¢, > 15), maiores momentos de dipolo

(¢ > 83 x 10°° C.m = 2.5 D) e valores de Ef" intermediarios de 0.3 a 0.5.

Apesar de ndo serem doadores de ligacao de hidrogénio, pois suas ligacdes C-H
ndo sdo suficientemente polarizadas, eles sdo geralmente doadores de pares de
elétrons e por isso solvatam cations, devido a presenca de pares solitarios de
elétrons. Entre os mais importantes solventes aproticos dipolares estdo, por
exemplo: acetona, acetonitrila, N,N-dimetilformamida e dimetilsulfoxido, os quais
utilizamos em nosso estudo.

Um solvente aprético apolar € caracterizado por uma baixa permissividade

relativa (¢, < 15), um baixo momento de dipolo (¢ < 8.3 x 107" C.m =2.5 D),

um baixo valor Ef™ (E1" ca. 0...0.3); ¢ a inabilidade para agir como um doador de
ligacdo de hidrogénio. Tais solventes somente interagem fracamente com o soluto,
pois somente forgas ndo especificas direcionais, de indugdo e de dispersdo podem
operar. Neste grupo estdo os hidrocarbonetos alifiticos e aromaéticos, seus
derivados halogénicos, aminas terciarias, e dissulfeto de carbono.

Devemos enfatizar que esta classificagdo de solventes ndo ¢ rigida. Existem
varios solventes que ndo podem ser colocados em nenhum desses grupos, por

exemplo: éteres, €steres carboxilicos, aminas primarias e secundarias, ¢ N-amidas
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monosubstituidas como N-metilacetamida. A escolha de &, = 15 como fronteira é
arbitraria, mas pratica, pois nos solventes com menores valores de &, ocorrem

associagdes de ions, € os ions solvatados livres ndo podem ser observados. Esta
divisdo de solventes em trés classes tem, principalmente, valor heuristico. Sua
utilidade ¢ devido ao fato de dar especial atengdao para os solventes aproticos
dipolares, com sua extraordinaria capacidade de solvatacao especifica de ions.

Solventes proticos sdo particularmente bons solvatadores de anions, devido
a sua habilidade de fazer ligagdo de hidrogénio. Esta tendéncia torna-se mais
pronunciada para as densidades de carga mais elevadas dos anions a serem
solvatados. Deve-se atentar que nas solvatagdes mais fortes a reatividade
nucleofilica dos anions ird decrescer.

Em contraste, nos solventes aprdticos dipolares, a solvatagdo dos anions
ocorre, principalmente, por for¢as ion-dipolo e ion-dipolo induzido. As ultimas
sdo importantes para dnions maiores, mais fracos, com baixa densidade de cargas,
em solventes aproéticos dipolares mais fracos.

A observacao de que solventes proticos sao muito melhores solvatadores de
anions que solventes aproticos dipolares, e que o inverso ¢ verdade para
solvatagdo de cations, leva a regras de valores extremos para a selecdo de

solventes para reagdes especificas.

4.1.1.
Algumas consideragoes sobre interagoes intermoleculares

(De acordo com “Intermolecular and surfaces forces”

de Jacob N. Israelachvili, 1998)

Somente com a elucidagdo da estrutura eletronica de atomos ¢ moléculas ¢
o desenvolvimento da teoria quantica ¢ que foi possivel entender a origem das
forgas intermoleculares e derivar expressdes para seus potenciais de interacao. Na
sua origem todas as forgas intermoleculares sdo essencialmente eletrostaticas. Isso
esta estabelecido no teorema de Hellman-Feynman: uma vez que a distribuigdo
espacial da nuvem eletronica pode ser determinada pela solugdo da equacao de

Schrodinger, as forgas intermoleculares podem ser calculadas diretamente com os
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fundamentos de eletrostatica classica. Este teorema simplifica bastante as bases da
natureza das forgas intermoleculares. Para duas cargas temos a familiar forga de
Coulomb, enquanto que para cargas em movimento temos forgas
eletromagnéticas, e para flutuagdes complexas na distribuicdo de cargas que
ocorrem em torno de atomos, nds obtemos as varias ligagdes interatdmicas e
intermoleculares familiares a fisica, quimica e biologia.

Isso parece maravilhosamente simples. Infelizmente, solugdes exatas da
equagdo de Schrodinger ndo sdo faceis de obter. Na verdade, elas sdo muito
dificeis de resolver exatamente. Por esta razdo, ¢ util classificar as interagdes
intermoleculares em diferentes categorias, apesar de todas elas terem a mesma
origem fundamental. Entdo, comumente encontramos termos como ligacdes
i0nicas, ligagdes metélicas, forcas de van der Waals, interacdes hidrofobicas,
liga¢des de hidrogénio e forgas de solvatagdo como resultado dessa classificagao,
frequentemente acompanhada por outras divisdes, como interagdes fortes e fracas
ou forcas de curto alcance e de longo alcance. Estas distingdes podem ser muito
uteis, mas também podem levar a confusdes, por exemplo: quando a mesma
interagdo ¢ contada duas vezes ou quando duas interagdes normalmente distintas
sdo fortemente acopladas.

No nivel molecular mais basico, nds temos o potencial de interagdo w(r)
entre duas moléculas ou particulas. O potencial de interagdo w(r) € relacionado a
forga entre duas moléculas ou particulas por F = — dw(r)/dr. Desde que a derivada
de w(r) em relacao a distancia r d4 a for¢a, e como a forca pode realizar trabalho,
w(r) ¢ frequentemente designado como energia livre ou energia disponivel.
Considerando as forgas entre duas moléculas ou particulas em liquidos, surgem
varios efeitos que nao estdo presentes quando as interagdes ocorrem no €spago
livre. Isto ¢ devido a uma interagdo em um meio sempre envolver muitas
moléculas do solvente, isto ¢, sdo essencialmente interagdes de muitos corpos.

(i) Para duas moléculas do soluto em um solvente, seu potencial de
interacdo w(r) inclui ndo somente a energia direta da interacdao soluto-soluto, mas
também algumas modificagdes nas energias de interagdo soluto-solvente e
solvente-solvente a medida que as duas moléculas do soluto aproximam-se uma
da outra. Uma molécula do soluto dissolvida pode aproximar-se de outra somente
deslocando moléculas do solvente ao longo do seu caminho. A forca liquida,

entdo, também depende da atracdo entre as moléculas do soluto e do solvente.
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Portanto, enquanto duas moléculas podem atrair-se no espaco livre, elas podem
repelir-se em um meio se o trabalho que deve ser feito para deslocar o solvente
exceder o ganho pela aproximacao das moléculas do soluto.

(i1) As moléculas do soluto frequentemente perturbam a ordem local ou
“estrutura” das moléculas do solvente. Se a energia livre associada com esta
perturbagdo varia com a distancia entre as duas moléculas dissolvidas, produz-se
uma “solvatacdo” adicional ou forca “estrutural” entre elas.

(ii1) Interagdes soluto-solvente podem mudar as propriedades das moléculas
dissolvidas, tal como os seus momentos de dipolo e suas cargas (grau de
ionizagdo). As propriedades das moléculas dissolvidas podem, portanto, ser
diferentes em diferentes meios.

(iv) Finalmente, quando uma molécula individual ¢ introduzida em um
meio condensado, ndés ndo devemos esquecer a energia gasta para quebrar
ligagdes e formar a cavidade para acomodar a molécula.

Estes efeitos sdo obviamente interrelacionados e sdo coletivamente
relacionados aos efeitos do solvente ou efeitos do meio. Eles podem manifestar-se
em diferentes graus, dependendo da natureza e intensidade das intera¢des soluto-
soluto, soluto-solvente e solvente-solvente. E motivo de investigagdo as varias
formas funcionais de w(r) para os diferentes tipos de forgas, e a influéncia dos
efeitos de solvente nos potenciais de interacao intermoleculares e interparticulas.

Forgas intermoleculares podem ser simplificadamente classificadas em trés
categorias. Primeira, aquelas de origem puramente eletrostatica, surgindo a partir
da for¢a coulombiana entre cargas. As interacdes entre cargas, dipolos
permanentes, quadrupolos, etc., caem nesta categoria. Segunda, existem forcas de
polarizacdo que surgem dos momentos de dipolo induzidos nos atomos e
moléculas, pelos campos elétricos das cargas e dipolos permanentes proximos.
Todas as interagdes em um meio solvente envolvem efeitos de polarizagdo.
Terceira, existem for¢as que sdo de natureza quantica. Tais for¢as ddo origem as
ligagdes covalentes ou quimicas (incluindo interagdes de transferéncias de carga)
e as interagdes estéricas repulsivas ou interagdes de troca (devido ao principio de
exclusdo de Pauli) que equilibra as forgas atrativas a distdncias muito curtas.

Estas trés categorias ndo devem ser consideradas rigidas nem exaustivas:
para certos tipos de forgas, por exemplo, for¢as de van der Waals, uma

classificacdo nao ambiqua ndo ¢ possivel, enquanto algumas interacdes
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intermoleculares (por exemplo, forgas magnéticas) nem serdo mencionadas, pois

para os sistemas que consideramos elas sdo sempre muito fracas.

4.2.
Solventes e seus efeitos em cromoéforos e fluoréforos

(De acordo com “Principles of fluorescence spectroscopy”

de Joseph R. Lakowicz, 2006)

A polaridade do solvente e o meio gerado por ele tem efeitos importantes
sobre as propriedades de emissdo de fluordforos. Os efeitos da polaridade do
solvente sdo a origem do deslocamento de Stokes, que ¢ uma das primeiras
observagoes em fluorescéncia. Uma utilizagdo comum dos efeitos de solventes ¢ a
determinagdo da polaridade de sitios por meio de sondas ligadas a
macromoléculas. Isso ¢ realizado pela comparacao do espectro de emissdao e/ou
rendimento quantico quando o fluordforo estd ligado a macromolécula ou
dissolvido em solventes de polaridades diferentes.

Os efeitos de solvente e o meio por ele gerado sobre os espectros de
fluorescéncia sao complexos, e sdo devidos a varios fatores além da polaridade do
solvente. Os fatores que afetam o espectro de emissdo de fluorescéncia e o
rendimento quantico incluem:

e Polaridade do solvente e viscosidade;

e Taxa da relaxagdo do solvente;

e Mudancas conformacionais na sonda;

e Rigidez da vizinhanga;

e Transferéncia de carga interna;

e Transferéncia de prétons e reacdes de estado excitado;
e Interagdes sonda-sonda;

e Mudancas nas taxas de decaimento radiativo e nao-radiativo

Estes varios efeitos ddo muitas oportunidades para sondar o ambiente local

em torno do fluoréforo. No entanto, pode ser dificil saber qual efeito ¢ dominante
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em um sistema experimental particular, e normalmente temos mais de um efeito
agindo sobre o fluor6foro.

Quando consideramos os efeitos do ambiente, a polaridade do solvente ¢
geralmente o primeiro efeito a se pensar. Entretanto, os efeitos do ambiente sdo
complexos e a polaridade do solvente ndo pode ser descrita usando uma teoria
simples. A equagdo de Lippert-Mataga explica parcialmente os efeitos da
polaridade de solvente, mas nao leva em conta outros efeitos, como as ligacdes de
hidrogénio no fluor6foro ou transferéncia interna de cargas que depende da

polaridade do solvente.

4.2.1.
Efeitos gerais de solvente

As emissdes de fluoréforos geralmente ocorrem em comprimentos de onda
que sdo maiores que aqueles em que ocorreu a absorc¢do. Esta perda de energia ¢
devida a uma variedade de processos dinamicos que ocorrem apds a absor¢ao da

luz (Figura 4.1).
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Figura 4.1. Diagrama de Jablonski para fluorescéncia com relaxagdo de solventes
(modificado de Lakowicz, 2006).

O fluorodforo € tipicamente excitado para o primeiro estado singleto (S)),
geralmente para um nivel vibracional excitado em S;. O excesso de energia
vibracional ¢ rapidamente perdido para o solvente. Se o fluor6foro ¢ excitado para

o segundo estado singleto (S;), hd rapidamente o decaimento para o estado S; em
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tempos da ordem de 10" s devido a conversdo interna e relaxagdo vibracional. Os
efeitos de solvente desviam a emissdo para energias ainda mais baixas devido a
estabiliazacdo do estado excitado pelas moléculas polares do solvente.
Tipicamente o fluor6foro tem um momento de dipolo grande no estado excitado
(ug) em comparacdo com o do estado fundamental (ug). Apds a excitagdo os
dipolos do solvente podem reorientar-se ou relaxar-se em torno de pg, o que
diminui a energia do estado excitado. A medida que a polaridade do solvente
aumenta este efeito torna-se maior, resultando na emissdo em energias menores ou
comprimentos de onda maiores. Em geral, somente fluor6foros polares mostram
maior suscetibilidade em relagdo a polaridade do solvente. Moléculas nao-polares,
como os hidrocarbonetos aromaticos ndo substituidos, sio muito menos sensiveis
a polaridade do solvente.

Tempos de vida de fluorescéncia (1-10 ns) sdo geralmente muito maiores do
que o tempo necessario para a relaxagdo do solvente. Para solventes fluidos em
temperatura ambiente, a relaxacdo do solvente ocorre em 10-100 ps. Por esta
razao, os espectros de emissdao de fluoroforos sdo representativos do estado
relaxado do solvente. A Figura 4.1 revela porque o espectro de absor¢do ¢ menos
sensivel a polaridade do solvente do que o espectro de emissdo. A absorcdo de luz
ocorre em, aproximadamente, 10™'° s, um tempo muito curto para a movimentagio
do fluordéforo ou do solvente. Os espectros de absor¢do sdo menos sensiveis a
polaridade do solvente porque a molécula estd exposta a0 mesmo ambiente nos
estados fundamental e excitado. De modo diverso, o estado emissivo do
fluor6foro esta exposto ao ambiente relaxado, que contém as moléculas do
solvente orientadas em torno do momento de dipolo do estado excitado.

A polaridade do solvente pode ter um efeito dramatico no espectro de
emissdo. Como exemplo, a Figura 4.2 mostra uma fotografia da emissao de DNS
(4-dimetilamino-4’-nitroestilbeno) em solventes com polaridade crescente. Os
espectros de emissao sdo mostrados abaixo da fotografia, associados ao desvio nas
cores, do azul mais escuro (Ayns=450 nm) em hexano para a cor laranja em acetato

de etila (Aynsx=600 nm), e vermelho em n-butanol (Ays;=700 nm).
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Figura 4.2. Fotografia e espectros de emissdo de DNS em solventes de polaridade

crescente. H, hexano; CH, ciclohexano; T, tolueno; EA, acetato de etila; Bu, n-butanol
(Lakowicz, 2006).

4.2.2.
Outros mecanismos para deslocamentos espectrais

Apesar da interpretacdo dos espectros de emissdo dependentes de solvente
parecer simples, isso ¢ um assunto muito complexo. A complexidade ¢ devido a
uma variedade de interagdes que podem resultar em desvios espectrais. Em um
nivel mais simples, os espectros de emissdo dependentes de solvente sdo
interpretados em termos da teoria para efeitos gerais de solventes, dada pela
equacdo de Lippert-Mataga (ver secdo 4.4 neste capitulo), que descreve o desvio
de Stokes em termos das mudancas no momento de dipolo que ocorrem apds a
excita¢do, e a energia de um dipolo em solventes de constantes dielétricas (g) e
indices de refracdo (n) diferentes. Estes efeitos gerais de solvente ocorrem sempre
que um fluoréforo ¢ dissolvido em um solvente, ¢ sdo independentes das
propriedades quimicas do fluoréforo e do solvente.

A teoria para os efeitos gerais de solventes ¢ frequentemente inadequada
para explicar em detalhes o comportamento de fluor6foros em uma variedade de
ambientes. Isso porque fluoréforos frequentemente mostram interagdes multiplas

com seus ambientes locais, que podem deslocar o espectro em quantidades
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comparaveis aos efeitos gerais de solventes. Por exemplo, o anel indol exibe uma
emissdo estruturada no solvente ndo-polar ciclohexano (Figura 4.3). Este espectro
¢ uma imagem especular do espectro de absorcdo. Adicdo de pequenas
quantidades de etanol (1 a 5%) resulta na perda da emissdo estruturada. Estas
quantidades de etanol s3o muito pequenas para alterar significativamente a
polaridade do solvente e causar um deslocamento espectral devido a um efeito
geral de solvente. O deslocamento espectral visto na presenca de pequenas
quantidades de etanol ¢ devido a ligacdes de hidrogénio do etanol com o

nitrogénio imino do anel indol.

T

10 0 100% EtOH
A INDOL em
Misturas
Ciclohexano -
Ethanol

20°C

Fluorescéncia
o
%)
1

0 ] 1 ~3
300 350 400
Comprimento de Onda (nm)
Figura 4.3. Espectros de emissao do indol em ciclohexano, etanol e suas misturas a

20°C (modificado de Lakowicz, 2006).

Tais efeitos especificos de solventes ocorrem em muitos fluoroforos, e
devem ser considerados na interpretacdo dos espectros de emissdo. O diagrama de
Jablonski para efeitos de solvente deve também refletir a possibilidade de
interagdes especificas entre fluordforo e solvente, que podem diminuir a energia

do estado excitado (Figura 4.4).
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Figura 4.4. Efeitos do ambiente sobre a energia do estado excitado. As setas

tracejadas indicam que o fluoréforo pode ser fluorescente ou n&o, nos diferentes estados
(modificado de Lakowicz, 2006).

Além das interagdes especificas solvente-fluoréforo, muitos fluordéforos
podem formar um estado de transferéncia interna de cargas (ICT), ou um estado
de transferéncia interna de cargas com rotagdo (TICT). Por exemplo, suponhamos
um fluor6foro que contenha um grupo doador de elétrons e um grupo aceitador de
elétrons, tais grupos poderiam ser o grupo amina e o grupo carbonil,
respectivamente, mas muitos outros grupos sdo conhecidos. Apods a excitagdo
pode existir um aumento na separacao de cargas no fluoréforo. Se o solvente ¢
polar, entdo as espécies com separacao de cargas (o estado ICT) podem tornar-se
o estado de mais baixa energia (Figura 4.4). Em um solvente ndo-polar as espécies
sem separagdo de cargas, chamadas de estados excitados localmente (LE), podem
ter a energia mais baixa. Entdo, o papel da polaridade do solvente ndo ¢ somente
diminuir a energia do estado excitado devido a efeitos gerais de solvente, mas
também governar qual estado tem a energia mais baixa. Em alguns casos a
formagdo de estados ICT requer a rotagdo de grupos do fluoréforo para formar
estados TICT. A formagdo de estados ICT ndo estd contemplada na teoria dos
efeitos gerais de solvente. Adicionalmente, um fluor6foro pode exibir um grande
deslocamento espectral devido a formagdo de excimeros (dimeros no estado
excitado) ou exciplexos (complexos no estado excitado). Os fluoréforos podem
ser fluorescentes ou ndo nestes diferentes estados. O rendimento quantico pode
alterar-se devido a mudangas nas taxas de decaimento ndo-radiativo (k) ou

devido a mudangas conformacionais no fluoréforo.
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Em resumo, nenhuma teoria simples pode ser usada para uma interpretacao
quantitativa dos efeitos do ambiente sobre a fluorescéncia. A interpretagdo desses
efeitos ndo deve se basear somente em consideragdes sobre polaridade, mas
também sobre a estrutura do fluor6foro e os tipos de interagdes quimicas que
podem acontecer com outras moléculas da vizinhanga. As tendéncias observadas
com a polaridade dos solventes seguem a teoria para efeitos gerais de solventes,
que podem dar a impressao que a polaridade dos solventes ¢ o Unico fator a ser
considerado. Na realidade, multiplos fatores afetam a emissdo de um dado

fluoroforo.

4.2.3.
Efeitos especificos de solvente

Foram descritas nos itens acima as interagdes gerais entre fluoroéforos e

o~

solventes, determinadas pela polarizabilidade eletronica do solvente (que
descrita por seu indice de refragdo) e a polarizabilidade molecular (que inclui a
reorientacdo dos dipolos do solvente e ¢ fungdo da constante dielétrica).
Diferentemente destas, as interagdes especificas sao produzidas por uma ou varias
moléculas da vizinhanca, e sdao determinadas por propriedades quimicas
especificas dos fluoroforos e dos solventes. Efeitos especificos podem ser
originados de ligagdes de hidrogénio, solvatagdo preferencial, comportamento
quimico de acidos e bases, ou interagdes de transferéncia de cargas, para nomear
alguns. Os deslocamentos espectrais causados por tais interacdes especificas
podem ser substanciais e, se ndo forem reconhecidos, limitam uma interpretagao
detalhada dos espectros de emissao.

Interagdes especificas entre fluordforo e solvente podem ser frequentemente
identificadas pela andlise dos espectros de emissdo em uma variedade de
solventes. Um exemplo de efeitos especificos de solvente ¢ dado pelo 2-
acetilantraceno (2-AA) e seus derivados. Os espectros de emissdo do 2-AA em

hexano contendo pequenas quantidades de metanol sao mostrados na Figura 4.5.
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Figura 4.5. Espectros de fluorescéncia de 2-acetilantraceno em mistura de metanol

e hexano a 20°C. Concentragdes de metanol em mol dm™: (0) 0; (1) 0.03; (2) 0.05; (3)
0.075; (4) 0.12; (5) 0.2 e (6) 0.34 (modificado de Lakowicz, 2006).

Estas concentracdes baixas de metanol resultam em uma perda da emissao
estruturada, que ¢ substituida por emissao desestruturada em comprimento de
onda maior. A medida que a polaridade do solvente ¢ aumentada tem-se um
deslocamento gradual dos espectros de emissdo para comprimentos de onda
maiores. Estes espectros sugerem que a emissao de 2-AA ¢ sensivel tanto a efeitos
especificos de solvente como a efeitos gerais de solventes em solventes mais
polares.

A presenga de efeitos especificos de solvente pode ser vista na dependéncia
do méximo de emissdo em relagdo a porcentagem do solvente polar (Figura 4.6).
Em hexano, o maximo de emissdo de 2-AA desloca-se gradualmente a medida
que a porcentagem de dioxano ¢ aumentada para 100%. Estes desvios induzidos
pelo dioxano sdo provavelmente um resultado de efeitos gerais de solvente. Em
contraste, a maioria dos desvios causados pelo metanol foi produzida por somente
1-2% de metanol. Esta quantidade de dlcool é pequena demais para afetar o indice
de refracdo ou a constante dielétrica do solvente, portanto este desvio ¢ um

resultado de efeitos especificos de solvente.
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Figura 4.6. Efeito da composicdo do solvente sobre o maximo de emissdo de 2-

acetilantraceno. 1 kK = 1000 cm™ (modificado de Lakowicz, 20086).

Interagdes especificas entre fluoréforo e solvente podem ocorrer tanto no
estado fundamental como no estado excitado. Se a interagdo ocorre somente no
estado excitado, entdo a adicdo de um solvente polar ndo afetard os espectros de
absorcdo. Se a interacao ocorre no estado fundamental, entdo alguma modificacao
no espectro de absor¢do ¢ esperada. No caso do 2-AA, os espectros de absorgao
mostram perda de estrutura vibracional e um desvio para o vermelho apds a
adicdo de metanol (ver Figura 4.7). Isto sugere que o 2-AA e o alcool ja estdo
ligados por pontes de hidrogénio no estado fundamental. Uma auséncia de
modificagdes nos espectros de absor¢do indica que ndo ocorrem interagdes no
estado fundamental.

Se efeitos especificos estiverem presentes em um fluoréforo ligado a uma
macromolécula, a interpretacdo do espectro de emissao pode ser complexa. Por
exemplo, uma molécula como a de 2-acetilantraceno, quando ligada a um sitio
hifrofébico em uma proteina, pode exibir um espectro de emissdo comparavel ao
visto em 4gua quando apenas uma molécula de agua estiver proxima ao grupo

carbonil, impedindo atribuir hidrofobicidade a este sitio.
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Figura 4.7. Espectros de absorgdo de 2-acetilantraceno em hexano puro (0) e

misturas de metanol e hexano. As concentracbes de metanol em mol dm™ s30 0.2 M e
metanol puro (2). O espectro 3 (pontilhado) refere-se ao complexo ligado ao hidrogénio
(Lakowicz, 2006).

4.3.
Escalas empiricas de polaridade de solvente baseadas em desvios
solvatocrémicos

(De acordo com “Molecular Fluorescence” de Bernard Valeur, 2005)

Compostos sdo chamados solvatocromicos quando a localizagao de seus
espectros de absor¢ao (e emissdo) depende da polaridade do solvente. Um desvio
batocromico (para o vermelho) e um desvio hipsocromico (para o azul) com
aumento da polaridade do solvente referem-se ao solvatocromismo positivo e
negativo, respectivamente. Estes desvios solvatocromicos de compostos
apropriados em solventes de polaridades diversas podem ser usados na construgao

de escalas empiricas de polaridade (Reichardt, 1988; Buncel e Rajagopal, 1990).

4.31.
Abordagem com um unico parametro

Kosower em 1958 foi o primeiro a usar o solvatocromismo como uma sonda
de polaridade de solvente. A relevante escala Z ¢ baseada no desvio

solvatocromico de 4-metoxicarbonil-1-etilpiridinium iodide (1). Mais tarde,
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Dimroth e Reichardt sugeriram usar corantes betain, cujo solvatocromismo
negativo ¢ extraordinariamente grande. Em particular, 2,6-difenil-4-(2,4,6-trifenil-
1-piridino)-fenolato (3) e seus derivados mais lipofilicos (3) (soluveis até em
hidrocarbonos) sao a base da escala E(30). Esse composto era o corante betain n°

30 no trabalho original dos autores, o que explica a notacdo E1(30) (Figura 4.8).

© RT I | < "R
\j, = HT%\
R/| F o |“~\/’1 ~R
1 2:R=H
3 :R = C(CH3),
Figura 4.8. Moléculas utilizadas em escalas empiricas de solventes: (1) 4-

metoxicarbonil-1-etilpiridinium iodide; (2) piridinium-N-fenéxido e (3) 2,6-difenil-4-(2,4,6-

trifenil-1-piridino)-fenolato.

Estes compostos podem ser considerados como zwiterionicos no estado
fundamental. Sobre excitagdo, ocorre transferéncia de elétrons do atomo de
oxigeénio para o centro do sistema aromatico. O momento de dipolo ¢ por volta de
15D no estado fundamental ao passo que ¢ praticamente zero no estado excitado.

O valor E1(30) para um solvente ¢ simplesmente definido como a energia de
transicdo para a banda de absor¢do de maior comprimento de onda do corante

betain (2) piridinium-N-fenoxido dissolvido medido em kcal mol™ (Figura 4.8). A
energia de transigio é dada por: E, = hcvN, =2,859x107v ; onde % ¢ a constante

de Planck, ¢ ¢ a velocidade da luz, v ¢ o comprimento de onda correspondente a

o~ -1 r , - -
transi¢do (expresso em cm ) e N, ¢ o numero de Avogadro. Uma extensiva lista

dos valores de E1(30) esta disponivel (Reichardt, 2003): eles variam de 30.9 no n-
heptano a 63.1 na agua.

Atencdo deve ser dada ao efeito adicional de ligacdo de hidrogénio em
solventes proticos como alcodis. E frequentemente observado que correlagdes de

propriedades dependentes de solventes (especialmente posigdes e intensidades de
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bandas de absor¢do e emissdo) com a escala E1(30) frequentemente seguem duas
linhas distintas, uma para solventes aproticos e outra para solventes proticos.

Além disso, em muitas pesquisas usando sondas diferentes das betainas, o
parametro E(30) tem sido usado para caracterizar a polaridade do solvente.
Entretanto, uma escala de polaridade baseada em uma classe particular de
moléculas aplica-se, em principio, somente a moléculas que se assemelham.

A sensibilidade dos corantes betain em relagdo a polaridade do solvente ¢
excepcionalmente alta, mas infelizmente eles ndo sdo fluorescentes. Corantes
fluorescentes sensiveis a polaridade oferecem vantagens distintas, especialmente
em estudos bioldgicos, por isso a importancia de se construir sondas
fluorescentes.

E importante salientar novamente que ha muitos parimetros subjacentes ao
conceito de polaridade, e que a validade de escalas empiricas de polaridade

baseadas em um unico pardmetro ¢ questionavel.

4.3.2.
Abordagem com multiplos parametros

Uma abordagem com multiplos parametros é preferivel e a escala ©* de
Kamlet e Taft (Kamlet et al., 1977) merece reconhecimento especial porque tem
tido sucesso ao ser aplicada a posi¢des ou intensidades de absor¢ao maxima em
IR, NMR, ESR e em espectros de absor¢cdo UV-visivel e de fluorescéncia, ¢
muitos outros parametros fisicos ou quimicos (taxa de reacdo, constante de
equilibrio, etc.). Tais observaveis sao representados por XYZ e suas variagoes
como uma fung¢ao da polaridade do solvente, podendo ser expresso pela equagao:

XYZ=XYZy+ sn* + ao + bp

Onde ©* ¢ uma medida dos efeitos da polaridade/polarizabilidade do
solvente; a escala o ¢ um indice da acidez (doador de pontes de hidrogénio) do
solvente e a escala B ¢ um indice da basicidade (receptor de pontes de hidrogénio)
do solvente. Os coeficientes s, a ¢ b descrevem a sensibilidade de cada
contribuicdo individual no processo. A vantagem do tratamento de Kamlet-Taft ¢
separar o papel quantitativo de propriedades tais como ligagdes de hidrogénio. E

notavel que a escala ©* foi estabelecida a partir do comportamento médio
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espectral de numerosos solutos, o que oferece uma vantagem especial, pois se leva
em conta as interagdes especificas e nao-especificas (Valeur, 2005).

As duas mais populares escalas de solventes para correlagdo multilinear sao
as de Kamlet-Taft (comentada acima) e de Catalan. Para a escala de Catalan os
parametros sdo representados por SA para a acidez, SB para a basicidade ¢ SPP
para a polaridade/polarizabilidade, entdo a regressdo multilinear pode ser descrita
como:

v =0+ asaSA + bsgSB+ csppSPP

Onde y ¢ a propriedade fotofisica (como méaximo de absor¢do, emissao ou
desvio de Stokes, em cm™) e yy refere-se a propriedade fotofisica intrinseca do
cromoforo/fluordéforo na auséncia dos solventes (i. €. no vacuo).

Através da regressao multilinear dos dados fotofisicos, os coeficientes yy,
asa, bsp, cspp (Catalan) ou XYZy, a, b, s (Kamlet-Taft) podem ser obtidos
simultaneamente. Entdo a contribuicdo da respectiva propriedade dos solventes,
isto ¢, a acidez (SA ou a), a basicidade (SB ou B) ou a polaridade/polarizabilidade
(SPP ou m*), para a propriedade fotofisica do cromoforo/fluor6foro pode ser
estimada. Deste modo a regressdo multilinear ¢ 1til para revelar a origem da
sensibilidade ao solvente do composto solvatocromico/solvatofluorocromico (Han

et al., 2008).

4.4.
Teoria dos desvios solvatocromicos

Se a relaxacao do solvente (ou ambiente) € completa, equagdes para desvios
solvatocromicos produzidos por interagdes dipolo-dipolo podem ser derivadas
utilizando-se modelos simples de dipolos centrais esféricos rodeados por esferas
isotropicamente polarizaveis e assumindo momentos de dipolos iguais em estados
de Franck-Condon e estados relaxados. Os desvios solvatocromicos (expressos em

nimeros de onda) sdo dados pelas seguintes equagdes para absor¢do e emissao,

respectivamente:
- 20 . L
Vo =———"—7U,. - + const.
4;z'gohca3 ll’lg (lLle lng)
- 2A -
V= ——f}ye.(,ug — H,) + const.

dreyhca
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Onde 4 é a constante de Planck, ¢ é a velocidade da luz, a é o raio da
cavidade na qual reside o soluto e Af ¢ a polarizabilidade de orientacdo definida
como:

e-1 n’-1
2e+1 2n*+1

Af = f(e)= f(n*) =

Af varia de 0.001 em ciclohexano a 0.320 em agua. Subtraindo as equagdes
anteriores para a absor¢do e emissao, chegamos a equagao de Lippert-Mataga:

20f

Av=v,—Vvs=
dreyhca

2
(4, — p,)" + const.

Esta expressao do desvio de Stokes depende somente da magnitude absoluta
do momento de dipolo da carga transferida Apg. = Ll - [z € nd0 do angulo entre os
dipolos. A validade da equagdo de Lippert-Mataga pode ser checada pelo uso de
varios solventes e pela construgdo do grafico Av como uma fun¢ao de Af (grafico
de Lippert). Uma variacdo linear ndo ¢ sempre observada porque somente
interacdes dipolo-dipolo foram levadas em conta e a polarizabilidade do soluto foi
negligenciada.

Em uma abordagem similar, MacRae incluiu a polarizabilidade do soluto,
que foi aproximada para a’/2. A equacdo de Lippert-Mataga ¢ ainda valida, mas

e-1 n' -1

Af foi substituido por Ag = - .
E+2 n 42

Escolhendo solventes sem capacidade de doar ou aceitar ligacdes de
hidrogénio, um comportamento linear ¢ frequentemente observado, o que nos
permite determinar o aumento no momento de dipolo Apg. apds a excitagdo,
possibilitando estimar de forma correta o raio da cavidade. A incerteza surge da
previsdo da cavidade de Onsager e da aproximagdo da forma esférica desta
cavidade. Uma forma elipséide ¢ mais apropriada para moléculas alongadas.
Apesar dessas incertezas, a relacdo de Lippert-Mataga ¢ muito utilizada para
estimar raios moleculares e raios de cavidade. Suppan (1983) derivou outra
equagao util a partir das equagdes de absor¢cdo e emissdo anteriores, assumindo
que U € He sdo colineares e desconsiderando o raio da cavidade e a forma da
fungdo polaridade do solvente. Esta equagdo envolve as diferengas nos desvios

solvatocromicos na absorg¢ao e emissao entre dois solventes 1 e 2:

V¢ _szzi

Va - Va h ’ng
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A equagdo anterior e a equacao de Lippert-Mataga possibilitam um meio de
determinar os momentos de dipolo excitado junto com os angulos dos vetores
dipolos, mas eles sao validos somente se:

(1) os momentos de dipolo nos estados Franck-Condon e relaxado forem iguais;

(i1) o raio da cavidade nao se modifica apds a excitacao;

(iii) os desvios de solvente forem medidos em solventes de mesmo indice de
refracdo, mas de constantes dielétricas diferentes.

Quando o estado emissivo ¢ um estado de transferéncia de carga que ndo ¢
atingido por excitacdo direta (por exemplo, que resulta de transferéncia de
elétrons em uma molécula doador-ponte-receptor), as teorias descritas acima nao
podem ser aplicadas porque o espectro de absor¢ao do estado de transferéncia de
carga ndo ¢ conhecido. A teoria de Weller para exciplexes ¢ entdo mais apropriada

e somente leva em conta o desvio do espectro de fluorescéncia, que ¢ dado por:

1_/ = —Lf‘ : + const
! drehea’ e '
Onde
2
Af'= e-1 n -1

26+1 4n*+2
Quando um estado de transferéncia de carga intramolecular com rotacao
(TICT) ¢ formado no estado excitado, a geometria molecular e a distribui¢ao de
cargas tém que ser levadas em conta. Desprezando o momento de dipolo do
estado fundamental em relagdo ao do estado excitado e aproximando a
polarizabilidade do soluto para a*/2, a seguinte formula foi obtida (Rettig, 1982):
- 2A1™

2
Vy=——""7"7-—M, +const.
drgshea

Onde

c—1 n’ =1

"_

T e+2 2P +4

As aproximacdes feitas nas teorias dos desvios solvatocromicos, em
conjunto com as incertezas sobre o tamanho e a forma do raio da cavidade,
explicam porque a determinacao dos momentos de dipolo do estado excitado nao

¢ tdo acurada.
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4.5.
Transferéncia intramolecular de cargas fotoinduzidas (ICT) e rotagao
interna

A excitagdo de um fluoroforo induz a translacao de um elétron de um orbital
para outro. Se o orbital inicial e o final sdo separados no espago, a transi¢do
eletronica ¢ acompanhada por uma mudanga quase instantdnea no momento de
dipolo do fluoréforo. Quando este possui um grupo doador de elétrons (por
exemplo, -NH,, -NMe,, -CH30) conjugado a um grupo aceitador de elétrons (por
exemplo, >C=0, -CN), o aumento no momento de dipolo pode ser muito grande.
Consequentemente o estado excitado alcangado na excitacdo (chamado estado de
Franck-Condon ou estado excitado local) ndo estd em equilibrio com as moléculas
do solvente na vizinhanga se este for polar. Em um meio que seja suficientemente
fluido, as moléculas do solvente giram durante o tempo de vida do estado excitado
até que a estrutura de solvata¢do esteja em equilibrio termodindmico com o
fluoréforo. Um estado de transferéncia de carga intramolecular (ICT) relaxado ¢é
entdo alcangado. Esta relaxa¢ao do solvente explica o aumento no desvio para o

vermelho do espectro de fluorescéncia a medida que a polaridade do solvente

aumenta (Figura 4.9).
(O
H>p Abs F F =

wavelength

Figura 4.9. Relaxagao do solvente em torno de uma sonda que tem um momento de
dipolo pequeno no estado fundamental e um momento de dipolo grande no estado
excitado (Valeur, 2005).

Além disso, quando um receptor de cations ¢ ligado a um fluor6foro com
transferéncia intramolecular de carga, o cation ligado a esse receptor pode

interagir com o grupo doador ou com o grupo receptor de elétrons, entdo o estado


DBD
PUC-Rio - Certificação Digital Nº 0521275/CA


PUC-RIo - Certificacdo Digital N° 0521275/CA

69

ICT ¢ perturbado; e as consequentes mudangas nas propriedades fotofisicas do
fluor6foro podem ser usadas como sensores de cations.

A relaxagdo em direcao a um estado ICT pode ser acompanhada por uma
rota¢do interna no fluoréforo. Algumas moléculas apresentam esse fendmeno,
exibindo duas bandas fluorescentes em solventes polares. Um exemplo de grande
interesse € 4-N,N-dimetilamino-benzonitrilo (DMABN). No estado fundamental a
molécula ¢ quase planar, que corresponde a0 maximo de conjugacdo entre o grupo
dimetilamino e o anel fenil. De acordo com o principio de Franck-Condon, o
estado excitado local (LE) ¢ ainda planar, mas a relaxacdo do solvente ocorre
concomitantemente com a rotacdo do grupo dimetilamino, até que ele esteja
torcido a um angulo reto e a conjugagdo seja perdida. Isso resulta no estado TICT
(Twisted intramolecular charge transfer), estabilizado pelas moléculas do solvente
polar, e existindo uma separagdo total de cargas entre o grupo dimetilamino ¢ a
metade cianofenil.

Uma banda de emissdo correspondente a emissdo do estado TICT ¢
observada em comprimentos de onda maiores (banda anémala) (Figura 4.10); em

adi¢do a banda de fluorescéncia devido a emissao do estado LE (banda normal).
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Figura 4.10.  Diagrama de energia potencial de DMABN; a reagao coordenada contém
a relaxagao do solvente e a rotagdo do grupo dimetilamino. Espectro de fluorescéncia a
temperatura ambiente em hexano e tetrahidrofurano (adaptado de Lippert et al., 1987;
em Valeur, 2005).

4.6.
Inversao dos estados n-n* e n-n* induzida por polaridade

Uma mudanga na habilidade de um solvente formar pontes de hidrogénio
pode afetar a natureza (n-n* vs m-n*) do estado singleto de mais baixa energia.
Alguns compostos carbonil aromaticos frequentemente possuem estados n-n* e n-
n* baixos, com pouco espagamento, ou seja, muito proximos. Inversdo desses dois
estados pode ser observada quando a polaridade e a capacidade de fazer pontes de
hidrogénio do solvente aumentam, porque o estado n-n* desvia para uma maior

energia, enquanto o estado m-n* desvia para uma menor energia. Isso resulta em
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um aumento do rendimento quantico de fluorescéncia porque a emissao radiativa
a partir de estados n-n* ¢ conhecidamente menos eficiente do que a partir de
estados m-m*. A outra consequéncia ¢ o desvio para o vermelho do espectro de

fluorescéncia (Figura 4.11).

increase of solvent polarity

solvent 1 solvent 2 solvent 3
(non polar) (polar) (polar)
- e n-n*
n-m —
— -n”
A 4 h 4 ) J
()
3
2
1
wavelength
Figura 4.11. Os efeitos da inversdo dos estados n-n* e n-n* induzida por polaridade

(Valeur, 2005).

Pireno-1-carboxaldeido e 7-alkoxycoumarins pertencem a esta classe de

sondas de polaridade.
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pyrenecarboxaldehyde T-alkoxycoumarins

O rendimento quantico de fluorescéncia de pirenecarboxaldeido ¢ muito
baixo em solventes ndo polares, tal como no n-hexano (< 0.001), mas ¢
drasticamente aumentado em solventes polares (0.15 no metanol). A fluorescéncia
¢ emitida a partir do estado n-n* em solventes ndo polares. Quando a polaridade
do solvente aumenta, o estado n-n*, que se encontra um pouco acima do estado n-
n*, ¢ trazido para baixo pela relaxagdo do solvente durante o tempo de vida do

estado excitado, e assim torna-se o estado emissivo (Valeur, 2005).
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