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Introducéao

O crescente interesse pela quimica inorganica
medicinal resulta dos avangos conseguidos com o
desenvolvimento  de novos metalo-farmacos,
principalmente daqueles aplicados como drogas
antitumorais®. Atualmente a cisplatina representa a
droga antitumoral mais conhecida contendo um
metal®. Aplicacdes analogas as da cisplatina ocorrem
com compostos de paladio(ll), estando amplamente
citada na literatura a potencialidade biolégica dos
mesmos, principalmente daqueles contendo fosfinas
como ligantes. No entanto, cabe citar a existéncia de
poucos estudos relacionando compostos
organometalicos com a resposta imunoldgica, como
a liberacdo de peréxido de hidrogénio (H,O,) e 6xido
nitrico (NO) mediados por macréfagos. Assim, neste
trabalho faz-se uma avaliagdo da resposta
imunoldgica em macréfagos peritoneais murinos do

tipo Balb/C, utilizando o] complexo
[Pd(bzan)(NCS)(dppe)] (C2), os ligantes N,N*-
benzilidenoanilina (bzan) (C3) e 1,1-

bis(difenilfosfina)etileno (dppe) (C4), e a cisplatina
como padréo (C1).

Resultados e Discussao

O complexo organometdlico de paladio(ll),
[Pd(bzan)(NCS)(dppe)] (C2), foi avaliado quanto ao
seu potencial antitumoral em células de macroéfagos
peritoneais de camundongos do tipo Balb/C,
expondo-as a diferentes concentragdes de
[Pd(bzan)(NCS)(dppe)] (C2), por periodos de 24 e 48
h de incubagcédo em estufas, sob tenséo constante de
7,5% de CO,. O mesmo procedimento foi aplicado
aos compostos como a cisplatina (C1) (utilizada
como padréo), e os ligantes bzan (C3) e dppe (C4). A
técnica utilizada foi do MTT [3—(4,5-dimetiltiazol-2—
il)—2—5—difeniltetrazdlio].

A Tabela 1ilustra os valores médios de ICs, para
cada composto e/ou ligante por periodos de 24 e 48
h de exposicao.
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imunol 6gica,

Oxido nitrico, peréxido de hidrogénio.

Tabela 1. Valores de ICs (nmol/L) dos compostos
Cisplatina (C1), [Pd(bzan)(NCS)(dppe)] (C2), bzan
(C3) e dppe (C4) testados em macréfagos peritoneais
apos 24 e 48 horas de exposi¢do.

Composto ICso — 24h IC5— 48h
Cl 62,88+2,14 25,15+1,67
C2 18,59+3,85 16,00+2,35
C3 2794,25+1,73 156,34+1,01
C4 188,66+2,04 162,96+3,36

Cabe salientar que o indice de citotoxidade do
complexo de paladio(ll) (C2) foi menor do que o da
cisplatina (Cl1). Verificase também que a
citotoxidade é tempo-dependente, visto que os
valores médios de ICs,para 48h séo significativamente
menores que os valores médios de ICs, para 24h. A
ativagcdo de macrdfagos peritoneais foi avaliada
considerando a concentracdo de mediadores
guimicos liberados como peréxido de hidrogénio
(H,0,) e o6xido nitrico (NO), evidenciando que o
composto organometalico [Pd(bzan)(NCS)(dppe)]
(C2), os ligantes N,N-benzilidenoanilina (bzan) (C3) e
1,1-bis(difenilfosfina)etileno (dppe) (C4), e a cisplatina
(C1), inibem a liberacdo dos mesmos, dessa forma
podem ser classificados como anti-inflamatorios.

Conclusdes |

Foi possivel observar que o complexo de paléadio(ll)
(C2) possui alta citotoxidade in vitro quando
comparado aos ligantes bzan (C3), dppe (C4) e ao
padrdo usado, a cisplatina (C1), visto que seu indice
de citotoxidade (ICsy) foi significativamente menor.
Com relacdo aos mediadores quimicos liberados,
como NO e HO,, pode-se inferir sua atuagdo como
anti-inflamatério.
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