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Introducao |

No processo de racionalizacdo de novos farmacos é
importante que a etapa inicial envolva o estudo da
interacéo destes compostos com a albumina do soro
humano (HSA), pois esta é a proteina mais
abundante no plasma sanguineo e responsavel pela
distribuicdo de substancias enddgenas e exdgenas
no organismo.l Neste contexto, instigados pelo
potencial farmacolégico dos complexos de ruténio,?
iniciamos o0 estudo da interagcdo do complexo
[Ru(bapydip)Cl,], sendo bapydip = N,N-bis(7-metil-2-
piridilmetileno)-1,3-diminopropano, com a albumina
do soro humano, Figura 1.
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Figura 1. Representacdo do complexo de ruténio e
da HSA com a indicagao dos subdominios .

Resultados e Discussao |

A interagdo do complexo de ruténio com a HSA foi
monitorada pela supressdo de fluorescéncia da
biomolécula, em solucdo tampédo TRIS — HCI pH 7,4,
a 25, 30 e 35 °C. Os espectros foram obtidos a partir
da titulacdo da solucdo de HSA (1,4 x 10° mol L™)
com solugdo do complexo (2,1 x 102 mol LY.

Nas condigbes experimentais, a HSA apresentou
uma banda larga e intensa na regido de 340 nm,
quando excitada em 295 nm. A adicao de aliquotas
de solucdo do complexo resultou na diminuicdo
gradativa desta banda, como ilustrado na Figura 2.
Os valores de constante de supressédo (Kg,) foram
obtidos aplicando o tratamento matemético de
Stern-Volmer.> Observamos, neste caso, a
diminuicdo dos valores de Ky, com o aumento da
temperatura (K¢,”>> = 7,7 x 10°, K,**=7,1x 10% e
Ke "% = 6,5 x 10° mol L™), como representado pelo
gréfico inserido na Figura 2, indicando que a
supressdo de fluorescéncia da HSA ocorre por um
processo estatico.’
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Figura 2. Espectros de fluorescéncia e grafico de
Stern-Volmer da HSA na presenca do complexo de
FUtENIo. Aex. 295 nm. T= 35 °C, [HSA] = 1,4 x10°
mol L"; [complexo]: 0 a 8,6 x 10™ mol L™.

Os valores dos parametros termodinamicos, AH =
-6,95 KJ mol™, AS =53 J mol* K* e AG = -18,1KJ
mol™ a 308 K, indicam que o processo de ligacéo
entre a HSA e o complexo de ruténio € espontaneo
e o carater das forcas de ligagdo envolvidas é
eletrostatico.?

A supresséao de fluorescéncia da HSA induzida pelo
complexo de ruténio também foi investigada na
presenca de ibuprofeno, cafeina e &cido salicilico
para identificar o sitio de ligagdo do complexo na
proteina. Neste caso, 0 complexo ligou-se
preferencialmente no subdominio IIA da proteina.
Os valores de K, obtidos a 35 °C para
HSA/complexo de ruténio na presenca de
ibuprofeno, cafeina e &cido salicilico foram 1,9 x 10*
mol L%, 2,0 x 10* mol L e 1,2 x 10" mol L™,
respectivamente.

Conclusodes

A interacdo do [Ru(bapydip)Cl,] com a HSA é
espontanea, favorecida por forcas eletrostaticas e
ocorre segundo mecanismo estatico. O complexo
esta alojado no subdominio 1A da biomolécula.

Agradecimentos

DQI - UEM, CAPES.

1 Naveenraj, S.; Anandan, S.; J. Photochem. Photobiol. C: Photochem.
Rev. 2013, 14, 53.

2 Clarke, M. I.; Coord. Chem. Rev. 2003, 236, 209.

3 Lakowicz, J. R.; Principles of Fluorescence Spectroscopy. 3% ed.,
Springer Science, 2006.



