Sociedade Brasileira de Quimica (SBQ)

Novos complexos
biolégica

metalicos de cumarina com potencial atividade

Adélia S. V. Velosa (PG), Norma E. A. Ikeda (PQ), Marcia R. M. dos Santos (PQ), Regina M. S. Pereira

(PQ)*.

Programa de Biotecnologia e Inovagdo em Saulde, Universidade Anhanguera de S&o Paulo, UNIAN, S&o Paulo —SP-

Brasil, 55-(011)29679161; e-mail rpereira02@hotmail.com

Palavras-chave: complexos metdlicos, Trypanosoma cruzi, antitumoral , cumarina

Introducao |

As cumarinas sao uma classe de compostos
conhecidos por apresentarem diversas propriedades
farmacolégicasl. Estudos tém demonstrado que as
cumarinas e seus derivados apresentam atividade
citotdxica e imunomodulatoria causando mudancas
significativas na regulacdo da resposta imune,
crescimento e diferenciacdo celular podendo dar
origem a novos compostos com atividade
antitumoral °.

Os complexos metalicos a base de cumarina estao
surgindo como uma alternativa promissora de novos
compostos antiparasitarios e antifungicoss. Em
trabalho recente realizado por este grupo foram
sintetizados complexos derivados da 4-hidroxi-3-
nitrocumarina (4H3NC) contendo ions de Cu(ll),
Zn(ll), Ni(ll) e Fe(lll) (Figura 1) e avaliado seu
potencial anti T.cruzi e atioxidante ~.

Neste trabalho foi avaliada a atividade antitumoral in
vitro dos complexos contra células de cancer de
mama humano MCF-7, MDA-MB-231 e MCF-10A
como controle.

Resultados e Discussao |

De acordo com a ICsy as células MCF-7
apresentaram maior sensibilidade aos complexos
4H3NCNi, 4H3NCZn e 4H3NCCu (296,7 pM, 408,5
UM e 65,9 UM, respectivamente), tabela 1, indicando
um aumento significativo da atividade citotoxica de
4H3NC (893 uM) na linhagem MCF-7 em
comparacdo com a MDA-MB-231 e MCF-10A.

Tabela 1. Concentracdo inibitéria minima de 50%
(ICs0) dos compostos 4H3NC, 4H3NCNi, 4H3NCZn,
4H3NCCu pelo método do MTT

Nos testes de atividade antioxidante o que

apresento% maior atividade foi o composto
4H3NCCu".
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Figura 1. Estrutura esquematica dos complexos.

Conclusodes

Os dados de atividade antitumoral mostraram que o
complexo 4H3NCu apresentou uma  atividade
citotoxica 12,5 vezes maior nas celulas MCF-7 que
nas celulas normais (MCF10A), enquanto 4H3NCNi
aumentou 2,5 vezes e 4H3NCZn 3,4 vezes,
considerando as mesmas linhagens celulares. Os
resultados experimentais com o0s complexos
sugerem que a atividade antioxidante é um
mecanismo importante para a atividade antitumoral
visto que a melhor atividade antioxidante e
antitumoral é de 4H3NCCu.
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ICs0 (LM)
Linhagem
celular 4H3NC 4H3NCNi 4H3NCzZn 4H3NCCu
MCF-7 893 296,7 408,5 65,9
MDA-MB- 1350 969 1300 1080
231
MCF10A 1100 728 1390 827
Os dados da atividade antitumoral quando

correlacionados com os da atividade anti T. cruzi (in
vitro e in vivo) mostraram que 4H3NCFe e 4H3NCNi
apresentaram maior atividade.
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