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Studium komplexnich sloucenin v roztoku pomoci
elektroforézy na papiie (V)*
Komplexy stereoizomernich kyselin 2,3-diaminobutan-N,N,N’,N’-
-tetraoctovych

V.JOKL, J. MAJER

Katedra analytickej chémie Farmacsutickej fakulty Univerzity Komenského,
Bratislava

Vyhodnocenim kiivek elektroforetické pohyblivosti komplext kyseliny
meso- a rac-2,3-diaminobutantetraoctové s nékterymi dvojmocnymi a troj-
moenymi centralnimi ionty bylo uréeno slozeni a pribliznd stabilita téchto
komplext. Vysledky jsou konfrontovany s vlastnostmi komplexa tvorenych
ndékterymi jinymi komplexany.

Vedle kyseliny ethylendiaminotetraoctové: jsou predmétem zajmu analy-
tickych chemikt i nékteré jeji derivaty, od kterych lze odekdvat ponékud
odli$né chelatotvorné vlastnosti, zvlasté co se tyka stability vznikajicich che-
latt. Mezi takové derivaty patiii vyS$si homology EDTA**, vzniklé substituci
v ethylenovém mistku: kyselina 1,2-diaminopropan-N,N,N',N'-tetraoctové
(PDTA) a kyselina 2,3-diaminobutan-N,N,N’,N'-tetraoctova (DBTA). Posled-
né jmenovand latka vzhledem k ptitomnosti dvou center asymetrie existuje
jako meso-forma a jako racemat. Byla piipravena v obou formach J. Majerem
[2] a 0 n&co pozdsji nezavisle W. Hoylem a T. S. Westem [3]; tito autoii viak
plipravili smés obou izomert a teprve dodatedné je rozliili [4]. Konstatovali
za pouziti kombinace zénové elektroforézy a polarografie [5], Ze jeden z obou
izomert dava velmi pevny médnaty komplex jako DCTA, druhy potom poné-
kud slabsi komplex, lezici stabilitou mezi DCTA a EDTA. Dukladnym poten-
ciometrickym vysetfenim acidobazickych vlastnosti a studiem tvorby kom-
plext s alkalickymi zeminami [6] se prokazalo, Ze pevnéjsi komplexy dava
racemickd kyselina. Tento ndlez byl potvrzen polarografickym studiem kom-
plext se rtutnatymi ionty [7], a s nékolika dal§imi dvojmocnymi centralnimi
ionty [8]. Soubézné s uvedenymi studiemi se sledovalo chovdni obou izomert
metodou elektroforetického studia komplexnich sloudenin [9] za pouziti Sir§iho
vybéru dvojmocnych a trojmocnych centralnich iontii. Pro ziskdni srovnava-

* IV. sdéleni: [1].
** Pouzité zkratky: EDTA kyselina ethylendiaminotetraoctovd, PDTA kyselina
1,2-diaminopropantetraoctovéd, m-DBTA, resp. »-DBTA kyselina mzso-, resp. rac-2,3-dia-
minobutantetraoctovd, DCTA kyselina 1,2-diaminocyklohexantetraoctovd.
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cich ddaju jsme do prace pojali také vysSetfeni elektroforetického chovani
komplext kyseliny 1,2-diaminocyklohexantetraoctové. Celkové vysledky
predkladdame v tomto sdéleni.

Experimentalni ¢ast

Kyselina meso-2,3-diaminobutantetraoctové (C;.H,OsN, . 2H,0, M bezvodé kyseliny
je 320,3) byla ptipravena kondenzaci meso-2,3-diaminobutanu s kyselinou chloroctovou
v alkalickém prostiedi [2]. Md tyto konstanty kyselosti (¢ = 20 °C, x4 = 0,1 [KC1]) [6]-

Kg = 10-18; Ko = 10-25; Ku3 = 10-612; K,y = 10-11.2,
Kyselina rac-2,3-diaminobutantetraoctovd se pripravila analogicky a m#é konstanty
kyselosti [6]:
Ko = 10-%%; Kgo = 10735; Kuz = 10-%12; Kyy = 107117,

Pouzitd kyselina 1,2-diaminocyklohexantetraoctovd byl Chelaton 4 p. a., Lachema
(C1H,,04N,, M = 346,3); jeji konstanty kyselosti jsou stejné jako u r-DBTA.

Pokusné podminky provedeni elektroforézy, zptisob konstrukee kifivek pohyblivosti
a jejich vyhodnoceni jsou uvedeny v predchdzejicich sdélenich [9, 10, 1]. Elektroforetické
pohyblivosti jsou relativni k (C,H;),N+ (v = +1,00).

Vysledky a diskuse

Kfivky elektroforetické pohyblivosti komplext m-DBTA, r-DBTA i DCTA
(obr. 1) se po kvalitativni strance shoduji s kiivkami komplextt EDTA [1].
(Kfivky komplext r-DBTA a DCTA jsou prakticky tplné shodné, a proto
posledni nebyly do obr. 1 zakresleny. Vapenaty a hofeénaty chelat r-DBTA
nebylo mozno chemicky detegovat.) Také hodnoty pohyblivosti v dolnim
platé kiivek jsou podobné: maji hodnotu v rozmezi —0,4 az —0,6 u komplexi
s trojmoenymi, a —0,8 az —0,95 u komplext s dvojmocnymi centralnimi ionty.
Lze tedy usuzovat, Ze tvorba komplexti vSech studovanych &inidel probiha
stejnym zpusobem za vzniku normalnich komplexit typu MIIA™, resp. MIA2-
Podle poklesu anodické vétve kiivek pohyblivosti je zfetelné pozorovatelna
tvorba hydroxokomplext u cheldt@t m-DBTA s trojmoenymi centralnimi ionty
pii vyssim pH. Pfitom kyselost hlinitého chelatu m-DBTA (pK ™ 9) je
podstatné mensi nez u chelatu EDTA.

Vétsi rozdily jsou ve stabilité komplext. Elektroforeticky uréené ptiblizné
konstanty stability komplextt m-DBTA (tab. 1) jsou velmi blizké konstantam
komplextt EDTA. Rozdily vétsinou nevyboduji z rdmce odchylek zptisobe-
nych mensi presnosti elektroforetické metody. Vyznamné zvyseni stability
se ukazuje u médnatého anikelnatého komplexu m-DBTA. Komplexy »-DBTA
vykazuji vyssi stabilitu, blizkou komplextum DCTA.
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Obr. 1. Kiivky elektroforetické pohyblivosti komplexii m-DBTA a »-DBTA.
[A] = koncentrace volného ligandu; U = aktudlni elektroforeticka pohyblivost, relativni
vzhledem k (C,Hy),N+ (v = +1,00); ¢ = 20 °C, ¢ = 0,1 (KNO;). Analyticka koncentrace
dinidel v zdkladnim elektrolytu ca = 0,001 M pii pH < 5; 0,02 M pti pH > 5; analy-
tickd koncentrace komplexi kovil pfi nandSeni cua = 0,05 M. Stupnice pH jsou platné pro
r-DBTA, pro m-DBTA jsou ponékud odli$né, hlavné v kyselé oblasti.

Obr. 2. Schematicky nakres piedpoklada-
ného prostorového uspoiddédni butylendia-
minového mustku m-DBTA a »-DBTA pii
tvorbé hexakovalentnich cheldt (karbo-

xymethylové skupiny nejsou zakresleny).

meso= Délky vazeb jsou proti van der Waalsovym
o O O polomériim atomt a atomovych skupin [15]
H N € CH zvétSeny v poméru 3 1.

Substituce methylem na uhliku zvySuje ponékud bazicitu dusikovych atomu
m-DBTA oproti EDTA, takze by se dalo éekat zvySeni stability komplexi.
Ze strukturnich p¥i¢in k tomu nedochdzi, protoze pii uzavieni plandrniho
chelaitového kruhu, tvoieného ethylenovym mistkem, dusikovymi atomy
a centralnim iontem, se objemné methyly dostavaji do polohy cis (obr. 2)
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Tabulka 1

Elektroforeticky urdené ptiblizné konstanty stability cheldtt (¢ = 20 °C, p = 0,1 [KNO,])
v porovnani s adaji literatury

: m-DBTA r-DBTA |
EDTA | PDTA log K log K | pera
Prvek ! log K | logK = I log K
. 118]) [12] , elektro- litera- elektro- ‘ litera- [13]
i [ foréza tura foréza i tura
| H
| | | |
Ba 7.76 8,1 7 . 6,50 (11) 8,5¢ 8
Sr 863 w07 |7 7,60 11 10,2
Ca 10,96 10,4 11 9,72
Mg 8,69 10,5 8,8¢
Mnl! I 14,04 14, 15 14,18¢ 17,7 16,30¢ 16,78
La Y1550 15.5 18,5 16,26
Ce 15,98 |16 | 185 16,76
Al 16,13 ' 16,5 | 18,5 [ 17,63
Colt 16,31 14,4 17,5 17,05c . 19 18,89¢ | 18,29
Zn 16.50 16,2 18 17,35¢ 18,5 18,85¢ ' 18,67
cd 16,46 16.0 18 16,770 18.5 18,71¢ 19,23
Ni 18,62 14.2 21* | 22,5 } 19,6
Pb 18,04 17.5 17,5 18,63¢ 19,5 19,41¢ 19,68
Cu . 18,80 1 17,7 20 i 19,82¢ 22 21,36° | 21,30
| | |

* Hodnota ziskand extrapolaci.

@ — hodnoty potenciometricky podle [6],
b — potenciometricky podle [14],

¢ — polarograficky podle [8].

a vznikd stericka zabrana a ovlivnéni vzdélenosti dusikovych atomd (srov.
[6, 11]). Tento piipad u r-DBTA nenastivé a vys§i bazicita ligandu se muZe
plné projevit tvorbou stabilnéjsich komplext.

Pro posouzeni vlivu substituce methylem jsme zafadili do tab. 1 i konstanty
stability komplext kyseliny 1,2-diaminopropantetraoctové (PDTA) [12]; hod-
noty se vSak nezdaji byt zcela vérohodné (viz napiiklad nikelnaty komplex).

T. W. McCreary a spolupracovnici [16] noveé uvadéji iéinné rozdéleni izo-
mernich zineénatych, resp. médnatych cheldtd smési kyseliny meso- a rac-
-ethylendiamino-N,N'-bis(o-hydroxyfenyloctové), a dale i déleni samotné ky-
seliny na meso-, (+4)-formu a (—)-formu ve veronalovém pufru o pH 8,5.
Rozdéleni racemické smési kyselin »-DBTA ani jejich chelatt jsme v Zddném
piipadé v nasich experimentalnich podminkéch nepozorovali.

Zaveér

Obé stereoizomerni kyseliny DBTA tvoii s dvojmocnymi a trojmocnymi
centralnimi ionty podle kiivek elektroforetické pohyblivosti komplexy stejného
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slozeni jako EDTA. Stabilita komplext m-DBTA je blizka stabilité komplexii
EDTA, resp. je v nékterych piipadech o mélo vétsi. »-DBTA dava velmi stabil-
ni komplexy o podobné pevnosti jako DCTA. Rozdil ve stabilité se vysvétluje
sterickym téinkem strukturniho uspoiddani obou izomert.

Cst experimentii (r-DBTA.) byla v rdmei diplomové prdce provedena prom. farm. Vierou
Gregorovou, za co ji timto dékujeme.

N3VYEHUE KOMIJIEKCHbLIX COEOMHEHUI B PACTBOPE
G I[IOMOIIBIO 9JIEKTPO®OPE3A HA BYMATE (V)
ROMIIJIEKCBI CTEPEOU3OMEPHBIX 2,3-TJUAMIHOBYTAH-N,N,N’,N’-
-TETPAYKCYCHBLIX RICJOT

B. Mok, . Maitep

HRadeapa anamuruueckoit xumnu PapmaieBTuueckoro gaxyabrera
Yunpepcurera um. Homenckoro, Bparucnasa

dnexTpofopesom Ha Gymare M3y4dasoCch 00pa3OBAaHIIE KOMIIEKCOB .t230- U pay-2,3-nua-
muHOOyTaH-TerpaykcycHoii kuciorsl (u-IBTA u p-IIBTA) u 1,2-guaMuHOIMKIOreKCaH-
rerpaykcycHoit kicaors (JILITA). Kpussle anekTpodopeTuiecKoii MOABMHHOCTH YKA3HBAIOT
HA KauecTBEHHO OJMHAKOBHII TNpolecc 00pa3oBaHUA KOMILIEKCOB JIJIA BCeX H3YyYaeMBIX
pcareHToB. B ycToityMBOCTH KOMILIEKCOB HAOMIOHAI0TCA HeKOTOpLe padiuund. Ilo ycroitum-
Boct Komiuiekchl .- BTA mamo oranuanTea ot kKommiaexcoB DJITA ; kommiekcs p-ITBTA
B CBOIO Ouepefb OveHpb mo ycroifumsocTi ¢ kommiexkcamu JI[TA. PaznnuHaa ycToiumBOCTb
KOMIIJIEKCOB OO0'bACHAETCA CTEPHMUECKUM IIOCTPOeHHeM 000MX M30MEpHHIX KHcIoT. Paunemu-
4ecKylo cMmech (+)-Qopmst i (—)-Popmel KucaoTel p-TBTA, a TakiKe MX XeJaTH B JAHHEIX

YCIOBUAX HENb3A PA3NeIHTh.
Prelozila T'. Dillingerovd

STUDIUM DER KOMPLEXVERBINDUNGEN IN LOSUNG MITTELS
DER PAPIERELEKTROPHORESE (V)
KOMPLEXE DER STEREOISOMEREN 2,3-DIAMINOBUTAN-N,N,N’,N’-
-TETRAESSIGSAUREN

V. Jokl, J. Majer

Lehrstuhl fiir analytische Chemie der Pharmazeutischen Fakultéat
and der Komensky-Universitit, Bratislava

Mittels der Papierelektrophorese wurde die Bildung der Komplexe der smeso- und
rac-2,3-Diaminobutan-tetraessigsdure (m-DBTA. resp. »-DBTA) und der 1,2-Diamino-
cyclohexan-tetraessigsdure (DCTA) untersucht. Die Kurven der elektrophoretischen
Beweglichkeit weisen auf den qualitativ tubereinstimmenden Verlauf der Bildung von
Komplexen bei sdmtlichen untersuchten Chelatbildnern hin. Bestimmte Unterschiede
bestehen in der Stabilitét der Komplexe. Die Komplexe von m-DBTA unterscheiden sich
in der Stabilitét nur wenig von den EDTA-Komplexen, die Komplexe von r-DBTA sind
in ihrer Stabilitit den DCTA-Komplexen sehr dhnlich. Den Unterschied in den Stabi-
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litdten erkldrt man sich durch die sterische Anordnung der beiden isomeren S&duren.
Weder das racemische Gemisch der (4 )-Form und (—)-Form der Siure r-DBTA noch
das deren Chelate lassen sich unter den angewendeten Bedingungen trennen.

Prelozil K. Ullrich
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