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Introducéo

O estudo do comportamento bioquimico dos
compostos de ruténio, com finalidade terapéutica,
inclui suas interagbes com proteinas, que sao
moléculas alvo em potencial quando 0 novo composto
¢ administrado ao paciente'. Uma proteina importante
para compreender o mecanismo de acdo de novas
drogas é a albumina. Albumina humana (HSA) é a
proteina mais abundante no plasma sanguineo; suas
funcbes no organismo sdo: o controle da pressdo
osmética e, principalmente, o transporte de
substancias através do sangue®. Nosso objetivo neste
trabalho é o estudo da interagdo entre um complexo
de Ruy(IL,111) e diclofenaco, um farmaco antiinflamatério
nao-esteroide, e a albumina humana.

Resultados e Discussao

O complexo de Ruy(lLIll) com diclofenaco foi
preparado a partr da reacdo do precursor
[Rux(O,CCH3),Cl] (ou Ru-Ac) com diclofenaco de
sodio, em &gua. As analises elementares para o
produto obtido, Ru-Diclofen, sdo consistentes com a
féormula [Ru,(C14H16FO5S),Cl]-2H,0, indicando que os
quatro ligantes acetato foram substituidos por anions
diclofenaco e o cloreto manteve-se na posi¢ao axial
em uma estrutura do tipo gaiola. Estudos de andlise
térmica deste composto indicam 80% de perda de
massa total, que coincide com a perda de duas
moléculas de éagua e de todos os ligantes
equatoriais e axiais, gerando RuO, como produto da
decomposi¢cdo. O valor do momento magnético
efetivo m; = 4,0 M.B.) corresponde a configuragéo
eletrénica do estado fundamental s? p* & p** o, que
indica a presenca de trés elétrons desemparelhados,
caracteristica da unidade dimetalica [Ru,]*. No
espectro de absorcdo eletrbnica do composto
observam-se uma banda em 277 nm, tipica do
ligante orgénico, e uma banda em 421 nm, que pode
ser atribuida atransicdo p(Ru,0) ® p*(Ru,Ru) que
envolve a unidade dimetalica. No espectro FTIR, as
bandas caracteristicas dos modos vibracionais
N.(COO’), em 1448 cm™, e ny(COO’), em 1412 cm™,
comprovam que o ligante coordena-se aos ions
metalicos através da carboxila.

O precursor (RuAc), o novo composto (Ru-Diclofen) e
o ligante livre ndo apresentaram sinal no espectro de
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dicroismo circular (CD), o que indica que nenhum
deles exibe atividade optica. O estudo da interacao
dos compostos com a albumina humana foi realizado
empregando-se solu¢cdes com diferentes razdes
molares composto:HSA. Os espectros foram
registrados para as solugbes apdés 30 min dos
respectivos preparos. A estrutura da albumina é
predominantemente do tipo a-hélice ¢ 67%) e seu
espectro CD apresenta duas bandas negativas (em
torno de 210-220 nm) na regido do ultravioleta, que é
caracteristica desta estrutura®. Os sistemas HSA/Ru-
Ac, HSA/Diclofenaco e HSA/Ru-Diclofen,
apresentaram, na regido UV, espectros CD similares
ao da HAS, porém com diminuicdo na intensidade
das bandas. Esse resultado da indicios da ocorréncia
de interacdo, entre os compostos e a proteina, que
pode estar promovendo uma perda parcial da
estrutura a-hélice.

Conclusdes |

O novo complexo de diruténio(ll,lll) com o farmaco
antiinflamatério  diclofenaco  apresenta  férmula
[Rux(Cy4H16FO3S),CI]-2H,0. Sua estrutura é do tipo
gaiola, na qual um centro dimetdlico de Ru,, de
ordem de ligagdo 2,5, € estabilizado por quatro
anions diclofenaco coordenados equatorialmente via
COO' aos ions metalicos. Uma das posicfes axiais €
ocupada por um ion cloreto. No estado sélido, ocorre
provavelmente a formagdo de um polimero, com
interacdes fracas, na segunda posicdo axial, entre o
cloreto de uma unidade e um dos ions ruténio da
unidade vizinha.

Os estudos de dicroismo circular mostram que o
novo complexo interage com HSA afetando a
estrutura a-hélice da proteina.
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