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CaLixARENOS. |l. APLICAGOES
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Os calixarenos possuem uma extrema versatilidade para complexar e transportar ides e
moléculas neutras de um modo selectivo. Considerando a relativa facilidade com que os
compostos de partida podem ser sintetizados e posteriormente modificados, juntamente com a
grande variedade de tamanhos da cavidade do macrociclo, estes compostos tornam-se muito
atractivos para aplicacdes industriais. A andélise de resultados obtidos & escala laboratorial
tem conduzido a inGmeras aplicacdes dos calixarenos, as quais se tém traduzido quer no
elevado nimero de patentes registadas, quer mesmo através de aplicagdes industriais jé
concretizadas. O presente artigo faz uma reviséo geral deste tema, com especial enfoque nos
principais campos de aplicacéo dos calixarenos, nomeadamente: catdlise, separacdes idnicas
e moleculares e sensores de vdrios tipos. Referem-se também as Gltimas patentes envolvendo
a aplicacao deste tipo de compostos.

INTRODUCAO

Uma das caracteristicas mais impor-
tantes dos calixarenos é a sua ex-
trema versatilidade para complexar e
transportar ibes e moléculas neutras
de um modo selectivo. Como foi des-
crito no artigo publicado anteriormente
[1], os compostos de partida podem
ser sintetizados e posteriormente
modificados (nas coroas superior e
inferior) através de sinteses relativa-
mente faceis, e por outro lado podem
obter-se macrociclos com cavidades
de tamanhos consideravelmente
diferentes, o que torna esta classe de
compostos muito atractivos para apli-
cagdes industriais. Existem mais de
400 patentes registadas descrevendo
aplicagdes de moléculas baseadas
nestes compostos macrociclicos. Mui-
tas destas patentes dizem respeito as
propriedades ionoféricas de calixare-
nos capazes de coordenar ides me-
talicos, predominantemente catides
alcalinos e alcalino-terrosos.

Devido a importancia vital que os cati-
oes Na*, K*, Mg?* e Ca?* tém no orga-
nismo humano, surgiram, a partir do
fim da década de 1960, varios recep-
tores sintéticos macrociclicos. Estes
eram constituidos essencialmente por
cavidades centrais circulares e hidroéfi-
las, contendo atomos ligantes electro-
negativos e esqueletos exteriores fle-
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xiveis e hidrofobos. Ao contrario dos
éteres de coroa (primeiros ligandos
macrociclicos neutros eficientes para
aqueles tipos de catides) e dos es-
ferandos, que possuem apenas uma
cavidade circular a duas dimensoes,
os calixarenos, assim como 0s crip-
tandos, contém cavidades tridimen-
sionais capazes de rodear completa-
mente o catido e protegé-lo assim do
meio exterior. Relativamente aqueles
ultimos macrociclos, a cavidade dos
calixarenos n&o é tao rigida, tornan-
do-se assim mais versatil.

5,6,8 R=H, +Bu; Y =R, OR, NR’,,
OH). Mais recentemente, tém vindo a
ser sintetizados calixarenos contendo
atomos dadores mais macios do que
0 oxigénio, tais como o azoto (outros
grupos funcionais), o enxofre e o fos-
foro. Os estudos de complexagéo
tém também sido estendidos a outros
catides metalicos, como os de transi-
¢ao, pesados e lantanideos, devido a
importancia (ambiental, econdmica,
na saude, entre outras) que estes ca-
tides tém na sociedade actual. Para
além dos calixarenos funcionalizados,

Muito embora os éteres lineares so
muito dificilmente formem comple-
X0s, sabe-se que nos casos em que
isso acontece a quelagdo é mais
eficiente quando os atomos de oxi-
génio ligantes estdo separados por
dois atomos de carbono; sabendo-
-se também que nos éteres de coroa
a ligacdo mais favoravel a comple-
xagdo € -OCH,CH,O-, os derivados
calixarénicos estudados apresentam,
frequentemente, a estrutura 1 (n = 4,

Figura 1 Exemplos de um éter de coroa (I), um criptando (II) e um esferando (IlI)

também os calixarenos precursores
(2) podem formar complexos, sobre-
tudo com moléculas neutras, condu-
zindo a aplicagbes com interesse.
Além disso, as propriedades fisico-
-quimicas dos calixarenos, nomeada-
mente elevados pontos de fusdo, alta
estabilidade térmica e quimica, baixa
solubilidade em muitos solventes or-
ganicos e baixa toxicidade, sdo bas-
tante importantes para o seu poten-
cial uso em determinadas aplicagdes.
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1 an=6R=tBu,Y=0H
b n=6,R =hexilo, Y=0H
¢ n=6,R=t-Bu, Y=NHOH
d n=8,R=tBu, Y=NEt,
e n=4,R=tBu, Y=0Et
f n=4,R=tBu,Y=SEt,

APLICAQ@ES DOS CALIXARENOS

A andlise de resultados obtidos a
escala laboratorial tem conduzido a
inumeras aplicagdes dos calixarenos,
as quais se tém traduzido quer no ele-
vado numero de patentes registadas,
quer mesmo através de aplicagbes in-
dustriais j& concretizadas.

CATALISE

Agrande versatilidade dos calixarenos
como agentes de complexagéo levou
a aplicacdo de alguns derivados como
catalisadores em reacgdes de sintese
e, em particular, na mimetizagéo de
enzimas. Estes compostos podem
actuar como agentes de transferéncia
de fase ou como agentes receptores.
Em sistemas reaccionais envolvendo
um sal inorganico (em fase aquosa)
cujo anido participa activamente na
transformagéo a levar a cabo em meio
organico, a utilizacdo de um agente
de transferéncia de fase ao qual o ido
metalico se coordene formando um
complexo de carga positiva, possibilita
que o aniao seja transportado para a
fase organica como contra-ido, partici-
pando assim na reacgao. Varios cali-
xarenos tém sido utilizados para este
fim, sobretudo derivados de calix[6]-
arenos, mas também calix[4]arenos
contendo cadeias polietilénicas e gru-
pos amida como substituintes.

Os derivados 3a-c foram também usa-

dos com sucesso como agentes de
transferéncia de fase reversa; neste
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caso, a reacgao da-se em meio aquo-
SO e sdo usados calixarenos hidros-
sollveis para transportar para esta
fase uma espécie catalitica organica.

Por outro lado, um calixareno podera
com facilidade possuir grupos forte-
mente hidrofilicos, que lhe permitam
ser soluvel em agua, e uma cavidade
hidrofébica capaz de complexar com
determinado substracto. Os calixare-
nos 4 (na forma de sal de s6dio), 5 e
6 apresentam este comportamento, o
que tem levado a sua aplicagédo como
receptores cataliticos em sistemas
homogéneos. No que respeita a cons-
trucdo de modelos enzimaticos, tém
sido usados sobretudo derivados de
calix[6]arenos, devido ao tamanho da
respectiva cavidade.
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Estes sistemas tém permitido efectu-
ar o estudo mecanistico da fungao de
metaloenzimas de zinco e cobre. An-
teriormente, tinha também sido utiliza-
do o sal de bario do p-terc-butilcalix[4]-
coroa-5 (7) como catalisador da cliva-
gem de ésteres de arilo, e o estudo
mecanistico do sistema mostrou que
este composto, que efectivamente
actua como uma esterease artificial,
se comporta de modo semelhante
ao de certos enzimas proteoliticos,
como é o caso da a-quimotripsina.
Recentemente, tém sido sintetizados
péptido- (8a) e glicocalixarenos (8b)
e ainda derivados mistos apresentan-
do estas duas funcionalidades, sendo
uma das suas potenciais aplicagdes a
mimetizacao de glicoproteinas.
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SEPARACOES IONICAS

A utilizacdo de calixarenos neste
tipo de aplicagédo tem-se concreti-
zado essencialmente no tratamen-
to de residuos radioactivos. Nos
ultimos anos, tem-se procurado
encontrar formas de remover os ra-
dionuclidos de vida longa dos residu-
0s nucleares, para que estes possam
armazenar-se COm mMenos conse-
quéncias e maior seguranga. Apos a
remogao dos radionuclidos de césio,
de estréoncio, dos actinideos e dos
lantanideos, estes sdo separados e
os lantanideos purificados para reu-
tilizacdo em diversas aplicagdes,
como a obtencéo de materiais cata-
liticos ou sondas luminescentes, ou
ainda como agentes de contraste
em imagiologia, entre outras.

No tratamento de residuos radioacti-
vos, 0s calixarenos tém sido usados,
sobretudo, na remogao de ides césio
e de uranio de residuos aquosos, por
transporte do catido para uma fase
receptora por meio de membranas de
suporte liquido, ou simplesmente pela
sua extracgao para uma fase organica.

A recuperagao de catides Cs* foi 0 as-
sunto da primeira patente envolvendo
a aplicagdo de calixarenos, deposi-
tada em 1984. Este trabalho envolve
a aplicagdo de calixarenos precur-
sores, nomeadamente os p-terc-
-butilcalix[4]-, [6]- e [8]arenos (2) na
remocao de catides alcalinos de meio
aquoso basico. Nestas condigbes,
ocorre a desprotonagcado dos grupos
hidroxilo, fazendo-se o transporte
dos catides para uma fase receptora
através da formacgdo de complexos
neutros. Todos os calixarenos, com
especial evidéncia para o octamero,
mostraram preferéncia para o césio,
que transportam selectivamente em
presenca de outros catides. Dentro
das calixcoroas, que apareceram mais
tarde, as calix[4]coroas-6 em particular
constituem uma familia de compostos
com grande afinidade para o Cs*. As
calixcoroas simples 1,3-disubstituidas
(9) e as calixbiscoroas (10), na confor-
macao 1,3-alternada, séo excelentes
agentes extractantes e transportado-
res deste catido, chegando alguns
derivados a apresentar selectividades
de extracgdo Cs*/Na* da ordem das
dezenas de milhar, o mesmo aconte-
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cendo no transporte. Estes compostos
apresentam-se assim como poten-
ciais candidatos a remogéao de césio
de residuos radioactivos a escala
industrial. Foi ja desenvolvido para o
efeito um processo testado com su-
cesso em amostras de residuos desta
natureza.
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Embora em muito menor nimero do
que no caso anterior, existem tam-
bém alguns exemplos de calixarenos

capazes de remover uranio de meios
aquosos.

A ideia baseou-se na geometria do
ido UO,*, cuja esfera de coordena-
¢ao é ideal para a complexagéo com
certos calix[6]arenos.

A sintese e aplicagdo de urandfilos
altamente selectivos € importante,
nao s6 para o tratamento de residu-
os radioactivos, mas também para a
extracgdo do ido uranilo da agua do
mar, devido a importancia do uranio
nas questdes energéticas.

As patentes depositadas séo sobretu-
do japonesas e constam da extracgéo
de UO,* de meios fortemente acidos
ou basicos para uma fase organica
contendo um calixareno-derivado he-
xameérico.

O melhor resultado alcangado en-
volveu a aplicagdo dos hexaacidos
carboxilicos do p-terc-butil- e do
p-hexilcalix[6lareno (la e 1b, res-
pectivamente) - o primeiro chamado
“superurandfilo” -, que extraem o ido

uranilo quase quantitativamente em
meio basico. Existem outros urané-
filos eficazes, hexaméricos, como
o acido hidroxadmico 1c, mas nao
sO, como é o caso do sal de sédio do
p-sulfonatocalix[5]areno (11a).

No que respeita a extracgdo de es-
tréncio, existem também alguns es-
tudos envolvendo amidas de calix[4]-,
calix[6]- e calix[8]arenos, com as quais
se obtém bons resultados.

Em particular, o octdmero 1d mostrou
ser um extractante bastante eficien-
te para esta espécie, apresentado
selectividades Sr?*/Na* superiores a
20000.

Y = CH,COOR (R = alquilo),
R’ = ligacdo a silica

12

SEPARA(;()ES MOLECULARES

Devido as suas capacidades de inclu-
sao, os calixarenos podem ser usados
como aditivos em cromatografia e em
electroforese, para controlar a selec-
tividade e eficiéncia das separagdes.

O sal de sédio do p-sulfonatocalix[6]-
areno (11b) foi usado como aditivo da
solugdo-tampéao na separagéao de iso-
meros de clorofendis, benzenodiodis
e toluidinas por electroforese capilar.
Conseguiu-se assim (pH=7-8) a com-
pleta separagao dos trés isomeros de
cada uma das classes de compostos
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estudada, o que ndo acontecia nas
mesmas condicdes sem a presenga
do aditivo. A adicao deste calixareno
idénico conduziu também ao aumento
da eficacia de separagdo de uma mis-
tura de vitaminas lipossoluveis, pela
mesma técnica, em meio acido.

Com vista a um estudo sobre as pro-
priedades de inclusdo de moléculas
de solventes organicos por parte do
p-terc-butilcalix[4]areno, este foi usa-
do como fase estacionaria de uma
coluna de microenchimento, deter-
minando-se entdo, por cromatogafia
gasosa, os tempos de retengdo de
diversos solventes.

Os resultados deste estudo poderao
ser bastante importantes em futuras
aplicagdes como fase estacionaria
em cromatografia. O mesmo compos-
to, ligado a uma matriz de silica-gel,
deu origem a um material de enchi-
mento usado com sucesso na separa-
¢ao de biomoléculas, nomeadamente
as o-, m- e p-nitroanilinas. Materiais de
enchimento semelhantes foram obti-
dos a partir dos derivados 12, que fo-
ram usados para a separagao de ben-
zenos dissubstituidos, hidrocarbonetos
aromaticos policiclicos (PAHs), bases
purinicas e pirimidinicas e nucledsidos
por cromatografia liquida.

Esta patenteada uma fase estacio-
naria deste tipo baseada no hexaéter
propilico do p-terc-butilcalix[6]areno
8c, eficiente na separagdo de PAHs
e fulerenos por cromatografia liquida.
Existem ainda outros exemplos do
uso de calixarenos como fase esta-
cionaria para a separagéao de diversos
compostos, por diferentes técnicas.

SENSORES

A construgdo de sensores utilizando
calixarenos tem a ver directamente
com as propriedades ionoféricas des-
tes compostos.

Sao bastantes os exemplos de deriva-
dos aplicados com sucesso na cons-
trucao de eléctrodos, como Eléctro-
dos Selectivos a 16es (ISEs), Trans-
dutores com Efeito de Campo Selec-
tivos a 16es (ISFETs) ou Transdutores
com Efeito de Campo Modificados
Quimicamente (CHEMFETs). Outros
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tipos de sensores tém sido obtidos
com base nestes compostos, nomea-
damente sensores opticos (essencial-
mente fluorescentes e cromogénicos)
e compostos com propriedades opti-
cas nao lineares.

Os ISEs sao sistemas simples, de um
modo geral constituidos por um eléc-
trodo de Ag/AgCl mergulhado num
electrdlito (referéncia interna) e uma
membrana selectiva onde esta incor-
porado o calixareno.

Quanto aos ISFETs, sdo sensores
potenciométricos cuja producéo en-
volve a combinagdo de membranas
selectivas (ISEs) com semicondu-
tores (circuitos integrados), onde é
utilizado um transistor de efeito de
campo para medir a diferenga de po-
tencial na membrana. Os CHEMFETs
sdo, como o nome indica, ISFETs
modificados, geralmente por inser-
¢do de um hidrogel hidrofilico entre a
membrana e a superficie isoladora.

As calixcoroas e os derivados éster e ce-
tona tém sido os compostos mais usa-
dos para a construgao de eléctrodos
selectivos para metais alcalinos. O
dietoxido do p-terc-butilcalix[4]areno-
coroa-5, na conformagao cone parcial
13, mostrou-se bastante eficaz para
o catido K, tanto em ISEs como em
ISFETs. Varios tipos de eléctrodos se-
lectivos usando o tetraéster etilico do
p-terc-butilcalix[4]areno (1e) tém sido
testados com éxito na determinagao
da concentracdo de Na* no sangue.

Para outros metais, como é o caso
da prata e do chumbo, comecgaram ja
a aplicar-se derivados contendo hete-
rodtomos. E o caso da tetra(dietil)tio-
amida do p-terc-butilcalix[4]areno (1f),
usada para construir um eléctrodo de
PVC selectivo para Pb?*.

O derivado 14, testado como agen-
te para a detecgdo de Pb?*, mostrou
uma resposta excelente e uma se-
lectividade relativamente aos ides
Ag*, Cu?* e Cd* superior a ligandos
disponiveis comercialmente para a
detecgdo daquele ido. Varios ISEs
e CHEMFETs para Ag‘, Cu?, Cd*,
Pb?" e ido guanidinio foram ja cons-
truidos recorrendo ao uso de outros
derivados contendo heteroatomos.

Tém também sido usados filmes de
calixarenos precursores em micros-
sensores baseados em estruturas de
ISFETs e EISs (sensores de Semi-
condutor-Isolador-Electrélito), para
a detecgdo de varios metais. Os
EISs sdo microssensores que uti-
lizam como membrana, em geral,
um filme fino de silicio.

Nos casos referidos, as membra-
nas usadas sao constituidas por um
filme de calixareno depositado sobre
o filme de silicio, o que é feito por
evaporagao térmica sob vacuo; este
tratamento confere um maior tempo
de vida ao sensor, comparando com
as membranas tradicionais. Assim, os
sistemas testados tém um elevado
potencial de aplicagéo industrial.

Cromoionoforos sintéticos sensiveis
a catides alcalinos sdo de grande
importancia na eventual aplicagcdo
que podem ter em analises clinicas.
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O grupo indoanilina apresenta dife-
rengas consideraveis nas suas pro-
priedades opticas quando sujeito a
estimulos quimicos, pelo que molé-
culas contendo este sistema séo for-
tes candidatas a esse tipo de aplica-
¢ao. Isto quer dizer que, se compostos
com este tipo de propriedades pos-
suirem também uma forte afinidade
de complexagdo com determinadas
espécies, entao sao potenciais sen-
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sores épticos. E o caso dos compos-
tos 15a e 16, que reunem condi¢des
para serem aplicados como sensores
opticos na deteccao de Na*. O com-
posto 15b foi aplicado com sucesso
como sensor 6ptico para o Ca?*.

NE(;

Outro tipo de sensores opticos funcio-
na com base na fluorescéncia. Podem
ser obtidos sensores fluorescentes
usando derivados calixarénicos com
substituintes policiclicos aromaticos
(por exemplo, o antraceno ou o pire-
no) na coroa inferior. Sdo sensores
bastante sensiveis e por isso assu-
mem especial importancia em situa-
¢bes em que se consegue um nivel
igualmente bom de selectividade para
espécies contaminantes, como o Pb?*,
por exemplo.

Sensores Opticos baseados em ca-
lixarenos tém sido aplicados, ndo s6
a ibes, como também a moléculas, e
inclusivamente tem sido estudada a
possibilidade de construgdo de senso-
res cromogeénicos e fluorescentes ba-
seados em calixarenos quirais, capa-
zes de distinguir enantiomeros entre
si. Esta possibilidade seria de grande
interesse para aplicagdo, por exem-
plo, na industria farmacéutica, onde
uma das principais dificuldades se
prende exactamente com a separagao
dos principios activos dos respectivos
enantiomeros.

A utilizagdo de compostos baseados
em calixarenos com propriedades 6p-
ticas nao lineares tem sido essencial-
mente direccionada para o desenvol-
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vimento de materiais que funcionem
como guias de ondas, que possam vir
a ser aplicados em lasers, dispositivos
electrénicos ou em comunicagoes.

NO,

16

Mais recentemente, foi desenvolvida
uma nova classe de ionéforos, os cha-
mados calixtubos, que sédo derivados
bis-calixarénicos cuja selectividade
vai depender, nao s6 dos substituin-
tes e do didmetro da cavidade, mas
também do comprimento desta. Em
particular, os resultados de ensaios
laboratoriais efectuados com calix[4]-
tubos mostram o grande potencial do
composto 17 como sensor para o po-
tassio e de calix[4]semitubos modifica-
dos (18) como sensores redox para o
rubidio e para o césio.

17

OUTRAS APLICACOES

Como se pode confirmar pela leitu-
ra deste artigo, os calixarenos sao
compostos com eficacia comprovada
em variadas aplicagdes. Presente-
mente, muitas séo as areas de aplica-
¢ao dos calixarenos e seus derivados,
com vista a uma possivel implementa-
¢ao de processos a nivel industrial.

Um dos temas mais actuais no que
respeita a investigagédo cientifica séo
as aplicagbes a sistemas bioldgicos,

com tudo o que esta designacao pode
abranger, e a area da sintese e apli-
cacgao de calixarenos nao € excepgao.
Para além da mimetizagao de enzimas
e outras moléculas bioldgicas, como ja
foi referido anteriormente, esta classe
de compostos tem sido vastamente
estudada no reconhecimento de es-
pécies com importancia bioldgica. Pa-
ralelamente as espécies idnicas, que
continuam a ser estudadas, tém-se
obtido nos ultimos tempos derivados
de calixarenos com propriedades de
reconhecimento para moléculas bio-
légicas, essencialmente hidratos de
carbono, proteinas e respectivos “mo-
nomeros”. Tém sido também obtidos
calixarenos com actividade farmaco-
l6gica, nomeadamente como agentes
anticoagulantes e antibiéticos, aparen-
temente devido as suas capacidades
de reconhecimento molecular.

Outra area emergente é a aplicagédo
de nanomateriais baseados em cali-
xarenos como sensores e fixadores
de gases. Por exemplo, foram usados
com sucesso materiais baseados em
calix[4]arenos tetra-alquilados para
o encapsulamento de NO, o que
constitui um resultado que pode vir a
ter repercussbes importantes a nivel

ambiental e clinico. Um material poli-
mérico, cujas unidades sao derivados
calixarénicos contendo grupos ureia e
aminoacido, mostrou resultados satis-
fatérios como potencial sensor éptico
para o CO,.

PATENTES

Além dos exemplos atras referidos,
existem publicacdes referindo a apli-
cacao de calixarenos a escala indus-
trial, ou essa possibilidade. Em parti-
cular, ha registo de largas centenas de
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patentes com referéncia a calixarenos,
e muitas delas envolvendo a aplica-
¢ao directa de compostos deste tipo.
Como ja foi referido, a primeira paten-
te registada envolvendo calixarenos
data de 1984 e refere-se a aplicagéo
de calixarenos precursores na extrac-
¢ao de Cs*. Deve contudo salientar-se
que, embora esta patente seja a pri-
meira que diz respeito a este tipo de
compostos ja com o nome calixarenos
e apresentados tal como os conhece-
mos hoje, existem trabalhos anterio-
res envolvendo compostos que hoje
verificamos tratar-se de calixarenos,
mas que ndo tinham ainda essa de-
signagao, até porque a sua estrutura
ndo estava ainda estabelecida.

Entretanto, muitas outras patentes
foram registadas no ambito do trata-
mento de residuos radioactivos, ndo
sé respeitantes a extracgdo de Cs*,
mas também de outros ides metali-
cos. Trata-se de um assunto que con-
tinua a suscitar interesse e a conduzir
ao registo de patentes. Por exemplo,
foi recentemente patenteada a utiliza-
¢do de uma calixbiscoroa na extrac-
¢ao conjunta de Cs* e Sr* de meios
acidicos [2]. Uma outra aplicagéo de
calixarenos ja bastante explorada in-
dustrialmente é o uso de determina-
dos derivados como aceleradores de
secagem em adesivos instantaneos
(cianoacrilatos). Existem bastantes
patentes descrevendo estes proces-
sos, alguns dos quais ja aplicados a
produtos disponiveis no mercado.

Aparentemente, o modo de acgéo
dos calixarenos usados nestas apli-
cagbes consiste em possibilitarem a
“libertagdo” dos iniciadores de poli-
merizagao anionicos, por complexa-
¢do com os respectivos contra-ca-
tides. Os aditivos calixarénicos sédo
introduzidos na composi¢ao das co-
las em cerca de 0,1 a 1 % (em mas-
sa), quantidade suficiente para que os
tempos de secagem passem de alguns
minutos para alguns segundos. Varios
tipos de derivados tém sido aplica-
dos com sucesso neste campo, so-
bretudo calixarenos e oxacalixarenos
contendo o grupo carbonilo, nomea-
damente derivados éster e cetona e
derivados com funcionalidades mistas.
Também no campo da aplicagdo de
derivados calixarénicos a diversos ti-
pos de sensores, muitas patentes tém
sido e continuam a ser registadas. A
maioria refere-se a dispositivos utiliza-

ﬂ

dos na detecgéao de catides metalicos,
sobretudo aqueles que tém interesse
clinico, mas existem também registos
referentes a sensores moleculares.
Por exemplo, foi recentemente de-
positada uma patente envolvendo a
aplicacdo de derivados calixarénicos
simples, como tetrameros tetra-al-
quilados, na detecgéo de gases NO,
na atmosfera [3]. Outra aplicagao in-
teressante patenteada é a utilizagéo
de sais de sulfonato-calixarenos e
acetato-calixarenos na detecgao de
colesterol contido em lipoproteinas de
muito baixa densidade (VLDL) no soro
humano [4].

No que respeita a aplicagbes bioldgi-
cas, uma area em que apareceram ja
as primeiras patentes descrevendo a
aplicagdo de calixarenos é a farma-
cologia. Nomeadamente, no cam-
po da anestesiologia, foram usados
p-sulfonilcalix[6]- e [8]arenos como
agentes quelantes para drogas de in-
ducéo de bloqueio neuromuscular [5].
Foi também patenteado o uso de va-
rios calixarenos como excipientes de
principios activos de farmacos [6]. Foi
muito recentemente patenteada outra
aplicagdo importante de calixarenos
na area da saude, e que envolve a uti-
lizacdo de diversos derivados no re-
vestimento de implantes cirargicos [7].

Existem ainda muitas patentes, regis-
tadas sobretudo nos anos 80 e 90 do
século XX, que descrevem a utiliza-
¢ao de calixarenos em aplicagdes tao
diversas como iniciadores e estabili-
zadores de polimeros organicos, fases
estacionarias em métodos de separa-
cao, sintese organica, agentes de con-
traste em meios auxiliares de diagnos-
tico clinico, aditivos de lubrificantes,
corantes, entre outras. Actualmente,
continuam a aparecer registos de pa-
tentes envolvendo o uso de calixare-
nos em algumas destas aplicacdes.
Como se mostra neste artigo, esta
classe de compostos organicos conti-
nua a ser de grande interesse, ndo so
no que diz respeito a sintese de novos
derivados, mas sobretudo na previsao
de estruturas com certas caracteris-
ticas, com vista a sua aplicagdo em
determinados campos.

Nota

O termo “complexo” foi aqui utilizado em
sentido amplo, incluindo as associagdes
moleculares.

ABREVIATURAS

CHEMFET — Chemical Modified Field Effect
Transistors

EIS — Electrolyte-Insulator-Semiconductor
ISE — lon Selective Electrodes

ISFET — lon Selective Field Effect Transistors
PAH — Policyclic Aromatic Hydrocarbons
SLM — Supported Liquid Membranes

VLDL — Very Low Density Lipoproteins
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APRISIONANDO O FOGO

O foésforo branco, P4, é extraordina-
riamente reactivo, reagindo esponta-
neamente com o oxigénio molecular.
Esta combustdo espontanea, por
exposicao ar, estd na origem da sua
utilizagdo em fogo de artificio e em
armamento, estando o seu uso bélico
(cujo inicio remonta a Primeira Guerra
Mundial) banido pelas Convengdes de
Genebra.

P,(s) +50,g) — P,0,,(s)

O fésforo branco deve ser guardado
em agua para nao se inflamar espon-
taneamente. Contudo P, € hidrofobi-
co, ndo se dissolvendo na agua.

Se P, for colocado em contacto com
uma quantidade limitada de oxigénio
observa-se uma combust&o quimilumi-
nescente. Os primeiros quimicos de-
signaram este processo de emissdo de
luz por “fosforescéncia”, tendo o signi-
ficado deste termo entretanto mudado.

Um grupo de quimicos da Universi-
dade de Cambridge, no Reino Unido,
liderado por Jonathan Nitschke, em
colaboragédo com um investigador da
Universidade de Jyvaskyla, na Finlan-
dia, construiu uma gaiola molecular
que aprisiona o P, e que impede a
sua combustédo, quando na presenga
de oxigénio molecular. A estabilidade
do fésforo no interior da gaiola resulta
ndo da exclusdo do oxigénio mas do
constrangimento das moléculas de P,
de modo que nao ha espago no seu
interior para a formagao dos produtos
da reacgao de combustdo. O fosfo-
ro pode ser deslocado do interior da
gaiola quando na presenga de ben-
zeno, que € um hospede competitivo
comP,.

Este trabalho encontra-se descrito
no numero de 26 de Junho da revista
Science.

A gaiola forma-se por auto-organiza-
¢ao (self-assembly) em agua, usando
ibes Fe?* e ligandos, segundo o es-
quema que se reproduz abaixo:

ﬂ

ActuaLiDADE CIENTiFICA

O\
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4 FeSO,
+ 12 N(CHg)4*OH"
NHz*  H0

NH,*

Gaiola 1

o

ST

Gaiola 1 P,C 1

Colocando P, so¢lido em contacto com
estas gaiolas em agua, ha uma incor-
poragéo do P, hidrofébico no interior
destas gaiolas.

aquosa de P, 1 for colocada em
contacto com uma solugéo imiscivel
de benzeno em hexano, ha uma des-
locagéo do P, do interior da gaiola, que

o , passa a ser ocupada pelo benzeno.
A estrutura cristalina do conjunto,

P4 c 1, revela a presenca de poros
nas faces do tetraedro-gaiola com um
raio de 1,0A, que embora sendo infe-
rior ao raio da secg¢ao da molécula de
0,1 ,4A), ndo impediria o O, de entrarr,
considerando flutuagbes térmicas.

A exposigdo ao ar da solugéo de he-
xano contendo o P, extraido leva a
reacgéo e consumo do P,.

JM
Alids sao estas flutuagdes que permi-

tem a entrada das moléculas de P,.

A estabilidade na presencga de O, n&o
€ pois atribuida a exclusdo do O, do
interior da gaiola.

O P, encapsulado parece ser indefi-
nidamente estavel. Se uma solugéo
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