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Resumo: 
  

A quercetina, que tem ação leishmanicida e quelante, tem se demonstrado uma alternativa para o 
tratamento da leishmaniose, tendo em vista a toxicidade dos antimoniais. Com isso, este trabalho objetivou 
preparar e caracterizar o complexo antimônio-quercetina nas formas de solução e pó.  

Utilizando quercetina anidra e hexahidroxiantimoniato (V) de potássio, formou-se o complexo e este foi 
seco por rotaevaporação, liofilização e spray dryer. Tanto o complexo em solução, quanto em pó seguiram para 
caraterização para observação de suas propriedades. 

Foi visto por fluorimetria aumento de fluorescência e desvio batocrômico (de 371 para 379 nm) por UV-
Vis para a solução, que indicou a formação do complexo. Entre os principais resultados para o pó, o FTIV 
indicou o sítio de ligação do complexo, sendo este na carbonila na posição 4 e envolvendo a hidroxila do C-3, 
ocorrendo quelação ceto-enólica. Os resultados corroboraram para a confirmação da formação do complexo 
em solução e pó. 
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Introdução: 
 
 Estando entre as doenças negligenciadas, a leishmaniose é uma antropozoonose de alta mortalidade, 
cujo tratamento é feito com quimioterápicos, sendo o medicamento de primeira escolha fármacos a base de 
antimônio (NEVES et al, 2016).  Este é um semimetal com diferentes estados de oxidação (principalmente +3 e 
+5). Atualmente são utilizados fármacos antimoniais pentavalentes como recurso para reduzir a toxicidade dos 
trivalentes (VIEIRA, 2008). Ainda assim, esta terapia continua sendo limitante por sua toxidade a órgãos como 
coração, fígado e rins, além da via de administração, parenteral, que, associada ao longo período de 
tratamento, causa abandono por muitos pacientes (MINISTÉRIO DA SAÚDE, 2017).  
 Nesse cenário, é legítima a busca de novos medicamentos que sejam eficientes e menos agressivos 
ao paciente, o que justifica a investigação da quercetina. Trata-se de um flavonoide que possui atividade 
leishmanicida reconhecida tanto para o estágio amastigota do parasito da Leishmania (Leishmania) donovani 
(TASDEMIR et al., 2006) e L. (L.) amazonensis (MUZITANO et al., 2006a, b), e para as formas amastigota e 
promastigota da L. (L.) infantum chagasi (VILA-NOVA et al., 2012), dispondo de melhor desempenho que 
fármacos de segunda escolha, como anfotericina B e pentamidina (VILA-NOVA et al., 2012). Além disso, a 
quercetina é pentahidroxilada e possui grupamento carbonila, que lhe confere atuação como agente quelante, 
possibilitando a formação de complexos com metais ou semimetais, como o antimônio. O complexo antimônio-
quercetina já foi descrito em literatura, tendo sido avaliado quanto à despoluição de águas (ROJAS et al., 2013) 
e determinação de flavonoides (VISWANATHAN et al., 2000), mas nada a repeito da leishmaniose.  

O objetivo deste estudo, por conseguinte, foi sintetizar o complexo antimonial pentavalente-quercetina 
(SbV-QUE) em solução e pó, e caracterizá-los, a fim de tecer maiores considerações sobre seu potencial 
leishmanicida, próxima etapa do trabalho.  
  
Metodologia: 

 
Para a preparação do complexo, foi solubilizado 0,2g de hexahidroxiantimoniato (V) de potássio (Sigma 

Aldrich Co.) em 100mL de água milli-Q com auxílio de ultrassom e, separadamente, a 0,2g de quercetina 
(Sigma Aldrich Co.) foi solubilizada de 100mL metanol (Dinâmica®), adaptado de VISWANATHAN; SRIRAM; 
YOGEESWARAN, 2000). 

A caracterização do SbV-QUE solução foi feita por fluorimetria, onde foi utilizado espectrofluorímetro 
RF-5301PC Shimadzu com excitação em 370nm (Tóquio, Japão) e por espectrofotometria no ultravioleta visível 
(UV-Vis), utilizando-se espectrofotômetro Micronal AJX-6100PC (São Paulo, Brasil). 

Após isso, o complexo foi seco por três técnicas: rotaevaporação (SbV-QUE ROTA), liofilização (SbV-
QUE LIO) e spray drying (SbV-QUE SD). O rotaevaporador IKA® RV10 (Staufen, Alemanha) foi utilizado a 
80ºC quando o objetivo foi a secagem total da solução e a 60ºC quando objetivou apenas a retirada do metanol 
(recurso utilizado previamente à liofilização e ao spray drying). Foi utilizado liofilizador Terroni® LD1500 (São 
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Carlos, Brasil) por 24 horas após congelamento prévio da amostra. O mini spray dryer Büchi B-290 (New 
Castle, Estados Unidos) foi utilizado com os seguintes parâmetros: com temperatura de entrada de 200ºC, 
temperatura de saída variando de 75 a 85ºC, bomba (alimentação) 33% e aspirador 85%. 

Para caracterização do pó, foram realizadas as técnicas de difratometria de raios X (DRX), 
espectrometria de fluorescência de raios X (EDX), espectroscopia no infravermelho por transformada de 
Fourier (FT-IV), termogravimetria (TG) e microscopia de fluorescência. A técnica de DRX fez uso do método de 
pó, pelo qual as amostras pulverizadas foram expostas a uma radiação monocromática. O equipamento 
utilizado foi da Shimadzu, modelo XRD-6000 com uma fonte de radiação de CuK α com voltagem de 30 Kv e 
corrente de 30 mA, com filtro de Ni. Os dados foram coletados na faixa de 2θ de 5 a 40 graus com velocidade 
de goniômetro de 2°/min com um passo de 0,02 graus. A técnica de EDX foi feita análise sob vácuo, incluindo o 
balanço de carbono. A pesquisa foi feita através de espectrômetro de fluorescência de raios X dispersivo de 
energia EDX-7000/8000, equipamento Shimadzu. As análises FT-IV foram feitas em Thermo Scientific Smart-
Omni Sampler Nicolet iS10 FT-IR Spectrometer (Massachusetts, EUA), utilizando-se partilhas de KBr. A TG foi 
feita em analisador termogravimétrico Shimadzu, modelo DTG-60. Cada amostra foi corrida em nitrogênio com 
taxa de temperatura de 10ºC/min, de 100 a 800ºC e comparada aos perfis de perda observados para os 
materiais de partida sob as mesmas condições de análise. A microscopia de fluorescência foi realizada através 
de Microscópio Axion Vision, utilizando-se filtro Alexa (vermelho), no comprimento de onda de 546nm, dotado 
com sistema ApoTome para melhoramento de imagem. 

 
Resultados e Discussão: 
 

COMPLEXO ANTIMÔNIO - QUERCETINA SOLUÇÃO (SbV-QUE SOL) 
 

Após mistura da solução aquosa de hexahidroxiantimoniato-V de potássio, fonte de SbV, e metanólica 
de quercetina anidra, foi observada mudança instantânea de coloração para amarelo alaranjado com o pH do 
meio em aproximadamente 7, encontrando-se-, portanto, a quercetina em sua forma neutra. Por meio da 
análise por fluorímetro, observou-se que a quercetina apresenta baixa fluorescência (Figura 1-A), que aumenta 
significativamente quando há formação do complexo, assim como no estudo de Viswanathan, Sriram e 
Yogeeswaran (2000), que, além desta característica, também notaram mudança de coloração. 

Através da técnica de UV-Vis (Figura 1-B), observou-se desvio batocrômico de 371 (quercetina livre) 
para 379 nm no complexo SbV-QUE SOL, assim como descrito por Tong et al. (2016), onde as bandas da 
quercetina foram deslocadas de 255 para 259nm (banda II) e de 375 para 391nm (banda I). Isso acontece 
devido à extensão do sistema conjugado quando ocorre a complexação (SANNA et al. 2015). Este resultado, 
somado ao da fluorimetria ratifica a formação do complexo.  
 

Figura 1:  A) Fluorescência do complexo SbV-QUE em relação à quercetina; B) Espectros no UV-Vis do 
complexo SbV-QUE, quercetina (QUE) e antimônio (SbV). 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
COMPLEXO ANTIMÔNIO – QUERCETINA EM PÓ (SbV-QUE PÓ) 

 
Não havendo em literatura estudos sobre o efeito da secagem deste complexo, tornou-se 

imprescindível analisar sua estabilidade e viabilidade de seu uso. Os difratogramas mostraram diferença de 
cristalinidade entre os precursores e produtos. A quercetina apresentou picos bem demarcados e intensos, 
bem como o antimônio, porém com menor intensidade. O complexo SbV-QUE pó, secos através das três 
técnicas, apresentou difratograma característico de materiais amorfos, sugerindo a formação de um novo 
produto. Através dos resultados de EDX, foi observada a presença de antimônio no complexo, 
independentemente do método de secagem. 

A partir das análises por FT-IV, foi visto que a quercetina apresentou suas bandas principais, como em 
3350 cm-1 relativa à deformação da ligação -OH e às pontes de hidrogênio intramoleculares de grupos hidroxila 
livres e intermoleculares; estiramento v(C=O) em 1660 cm-1 referente à carbonila; e a banda em 1318 cm-1 
refere-se ao fenol (SIMÕES et al., 2013). O antimonial pentavalente apresentou bandas na região em que 
compreende de 3600 a 2250 cm-1 corresponde a -OH que representa água adsorvida e, além dessas, as 
bandas 766 e 604 cm-1 correspondem às ligações Sb-O, considerando-se a representações de ligações metal-
O (DUOMO et al., 1997). 
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Nos complexos SbV-QUE ROTA e SD, houve aparecimento de bandas que se apresentam somente no 
SbV, na região espectral entre 700 e 600 cm-1, que confirmam, não só a presença de antimônio na estrutura 
molecular, mas a formação do complexo, conforme foi descrito por Ravichandran, Rajendran e Devapirian 
(2014) para o Cd-O no complexo cádmio-quercetina. Já para o SbV-QUE LIO esta banda não se mostrou clara, 
provavelmente devido à técnica de FTIV não evidenciar bem bandas no início do espectro, correspondentes a 
substâncias inorgânicas, como o Sb.  

Ainda, foi observado nos produtos bandas características exclusivamente da quercetina, na região 
entre 1300 e 900 cm-1, independente da técnica de secagem. De acordo com Pralhad e Rajendracumar (2004), 
a banda em torno de 1664 cm-1 é atribuída ao alongamento carbonilo – cetônico do anel aromático. Neste caso, 
a banda em 1660 cm-1, encontrada na quercetina pura em estudo, sofreu deslocamentos, indicando a formação 
de um novo composto. Tal deslocamento, além de sugerir a formação do complexo, indica ainda onde estão 
localizados os possíveis sítios de ligação da complexação, ou seja, na carbonila localizada na posição 4 e com 
algum envolvimento da hidroxila localizada em C-3, sugerindo a chamada quelação ceto-enólica nos 
complexos formados.  

Além destas, foi notado que nos complexos secos o aparecimento de uma nova banda na região de 
1490 cm-1, a qual representa estiramento de ligação C=C características do anel aromático e indica acentuação 
e deslocamento da pequena banda observada na quercetina (LUNA et al., 2016). Segundo Ficarra et al. (2002), 
mudanças nas características das bandas dos precursores indicam a existência de um novo composto com 
bandas espectroscópicas diferentes.  

A análise termogravimétrica permitiu observar as características de decomposição da quercetina livre, 
a qual possui três perdas de massa, a primeira entre 30 e 100°C, a segunda tendo início em 100°C e término 
em 355°C e outra iniciando em 355°C e tendo término em 798°C. A primeira, com perda de 10% de massa, 
relacionada à desidratação, a segunda perda é brusca e corresponde a aproximadamente 55% do peso e este 
indica a decomposição do anel central da estrutura da quercetina, ou a perda de um dos dois anéis 
dihidroxilados da mesma, compatível com a transição sólido/liquido e a terceira perda é de 35%, estando ligada 
à degradação do anel central da estrutura (BERLIER et al., 2013). Já para o SbV, foram observadas quatro 
perdas de massa: a primeira entre 30 e 100°C, correspondente à desidratação; a segunda com início a 119°C e 
término em 258°C, com perda de 7,21%; a terceira iniciou-se entre 258 e 478°C, com perda de 5,73%, a última 
com perda de massa de 2,4%, iniciando em 478°C e com fim em 673°C. A perda de massa do composto indica 
degradação das hidroxilas estruturais. 

Com a análise do complexo, foi visto que houve o mesmo perfil termogravimétrico independente da 
técnica de secagem. Foram observadas quatro degradações, com a primeira tendo início em 30°C e finalizando 
em 100°C, com perda de 10% de massa e indicando a saída da água adsorvida. A segunda foi de 100°C a 
338°C, podendo corresponder à desidratação e início da decomposição estrutural, com perda de 15%. A 
terceira iniciou-se na faixa 338°C e finalizou-se por volta de 540°C, indicando a decomposição do complexo 
com perda de aproximadamente 29%. Por fim, há decomposição oxidativa da matéria orgânica, com perda de 
massa de 30%, que se iniciou em torno de 540°C e teve fim em cerca de 800°C. Com a complexação, a perda 
de matéria orgânica ocorreu em temperaturas maiores que para a quercetina, mudando perfil termogravimétrico 
do composto. A perda de massa foi de 84%, com resíduo provável de antimônio (TONG et al., 2016). 

Por fim, a microscopia de fluorescência permitiu avaliar a morfologia superficial da quercetina e 
complexo SbV-QUE, além de confirmar a conservação da propriedade de fluorescência e maior intensidade 
desta no complexo. 
 
Conclusões: 
 
 Tendo em vista o exposto, pode-se inferir que complexo antimônio-quercetina em solução foi obtido 
com êxito, sendo elucidados pelas técnicas de fluorimetria e UV-Vis. As metodologias utilizadas indicaram a 
conservação do complexo pós-secagem, as características deste se mantiveram semelhantes independente da 
técnica utilizada, sendo possível observar, através do FTIV, o provável sítio de ligação. Assim, o conjunto de 
técnicas corroborou à formação do complexo, informação fundamental para o prosseguimento do trabalho, 
visando ao tratamento da leishmaniose. 
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