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Introducao

O estudo de novos pro-farmacos como agentes
antitumorais tem despertado atencéo para o
tratamento alternatlvo as células de cancer.'
Complexos de Co" s3o de grande interesse nesse
sentido, devido a sua propriedade redox, o que
permite a Ilberaﬁao do ligante apds redugao
intracelular do Co™ a Co". Compostos derivados de
cumarinas tém sido muito usados na obtencao
desses complexos, pois seus derivados tém
propriedades aplicaveis a medicina, como
tratamentos de linfodemas, cancer e doencas
reumaticas.”> Nos pré-farmacos, a Ilberaﬁao da
cumarina pode ocorrer apos redugao do Co a Co",
e monitorada por andlises de fluorescéncia.® Sendo
assim, este trabalho propoe a sintese de complexos
de Co" com cumarinas fluorescentes, do tipo
[Co(L1-4)(dien)]CIO,4 1-4 e a avaliagdo dos seus
potenciais como modelos de pré-farmacos
biorredutiveis por estudos voltametria ciclica (VC) e
fluorescéncia.

Resultados e Discussao

As sinteses dos complexos 1-4 foram realizadas
segundo e esquema geral A.
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Esquema A, Sintese dos complexos. (1): R= H; (2):
R= OCHg; (3): R= CI; (4): R= NO,

Os complexos foram caracterizados por RMN de
'H, espectroscopia no infravermelho e difragdo de
raios-X (para os complexos 1 e 2), o que confirmou
as estruturas ilustradas. Estudos de VC
investigaram a influéncia do grupo, R das cumarinas
no potencial de redugao do Co" (Figura 1). O
complexo 4 possui o grupo R=NO, com maior efeito
retirador de densidade eletrOnica, e constatou-se
que este efelto influenciou relevantemente no
potencial do Co", deixando-o menos negativo. O
complexo 2, contendo o grupo OCHj;, doador de
densidade eletronlca apresentou potenC|aI de
redugdo mais negativo para o processo Co"'/Co".
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Figura 1: Voltamogramas ciclicos dos complexos
obtidos com v = 25 mV/s, TBAP 0,1 mol/L em DMF
— REF = Fc/Fc* WE = GC.

Os resultados mostram que a variagao do grupo R
permlte a modulagado do potencial de reducao do
Co". Estudos de fluorescéncia estiao em andamento
para avaliar o potencial do complexo 4 como proé-
farmaco biorredutivel.

Conclusoes

A variagdo do grupo R da cumarlna permltlu 0
aumento do potencial de redugéo do Co"a partir da
incorporagdao de grupos retiradores. Posteriores
estudos de fluorescéncia permitirdo avaliar se esse
aumento de potencial facilitard a liberacdo da
cumarina apés a redugao do metal, comparando os
resultados dos compostos (1) e (4).
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