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Introducao

A albumina é a proteina mais abundante no plasma,
sendo possivel supor que qualquer metalofarmaco
administrado ird apresentar algum tipo de interagdo
com esta macromolécula’. Desta forma, o
metabolismo e a eficacia de muitos farmacos no
corpo estéo correlacionados com as suas interagdes
e afinidades com a albumina®. A investigacao do tipo
de ligacdo entre complexos e esta proteina tem se
tornado alvo de muitos estudos. Resultados de
pesquisas deste tipo fornecem informacgdes
importantes sobre as caracteristicas estruturais que
influenciam na eficacia terapéutica desses
compostos como potenciais metalofarmacos®. Com
isso, neste trabalho, apresentam-se os resultados
da interacdo da albumina do soro humano (HSA),
com carboxilatos trinucleares de ruténio do tipo
[RuzO(CH3COO0)s(CH30OH),(CO)] Q) e
[RusO(CHsCOO)g(4-acpy),(CO)] (4-acetilpiridina) (2).
Em termos estruturais, a diferenca entre eles reside
no fato de que o complexo (1) apresenta dois pontos
labeis (moléculas de metanol), enquanto no caso do
complexo (2) tém-se ligantes piridinicos com grupos
funcionais passiveis de sofrerem interacdes
especificas com a HSA.

Resultados e Discussao |

A interagdo dos complexos com a HSA foi avaliada
por meio da técnica de fluorescéncia, pois a
diminuicdo de sua intensidade pode evidenciar a
regido na qual estdo ocorrendo modifica¢cdes ou
interacdes com HSA'. A fluorescéncia da HSA foi
monitorada por registros dos espectros de emissao
de fluorescéncia, no comprimento de onda de
excitagdo de 280 nm, o qual excita principalmente
os sitios de triptofano e tirosina. O experimento foi
realizado utilizando-se tamp&o Trizma® (pH=7,4 - 0,1
mol L"), com solucdo de HSA (10° mol L™), com
sucessivas adicdo da solu¢do do complexo, para os
dois complexos em estudo (o estudo foi monitorado
a 30°C). No célculo dos parametros envolvidos nas
interacdes, utilizou-se o modelo matematico de
Stern-Volmer. Os parametros foram calculados por
meio das Equacdes 1 e 2 e os valores encontrados
para os complexos (1) e (2) encontram-se na Tabela
1, onde: Kgy=constante de supresséo; Kb=constante
de ligacédo; n=nimero de sitios de interacdo da HSA.
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Equagao 1:
0= 14 k,7o[Q] = 1+ K, [Q]

Equagéao 2:

Fo-F
log(——) = logK, + nlog[Q]
Tabela 1. Resultados dos pardmetros de Sterm-Volmer.
Ko (M) [ R® Kb(MD) [N R®
Complexo1 | 8,67x10° | 0,99 | 3,05x10° | 0,90 | 0,99
Complexo 2 [ 3,72x10" | 0,99 [ 4,04x10" [ 1,01 [ 0,99

Com os valores apresentados na Tabela 1,
podemos observar que o valor obtido da constante
de ligacéo (K,) do complexo (2) com a HSA, é cerca
de treze vezes maior que o valor encontrado para o
complexo (1). Isto indica que o complexo (2)
apresenta afinidade maior para se ligar aos sitios da
biomolécula, fato esse que justifica os valores
encontrados para Kg,, onde nota-se uma eficiéncia
de supressdo quatro vezes maior para o complexo
(2). Esta observacdo pode ser justificada pelo fato
do complexo (2) apresentar ligantes piridinicos
(sitios hidrofébicos) que possuem alta afinidade
pelos sitios | e Il localizados na HSA?. No caso do
complexo (1) as moléculas de solvente, (metanol),
coordenadas néo apresentam afinidade significativa
com os tais sitios.

Conclusodes

Nesta investigagcdo, foi possivel observar que os
ligantes piridinicos coordenados exercem uma
grande influéncia nos modos de interacdo entre o
complexo e a HSA. A grande diferenca no valor de
K, entre o complexo (1) e (2) indica que ha uma
ligacao forte entre os ligantes piridinicos e os sitios
da proteina. Desta forma, outros estudos serdo
realizados para estabelecer os mecanismos de
interacdo entre os complexos e a HSA e também a
natureza da interacdo envolvida nestes dois casos.
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