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Introducao

Compostos metdlicos tém apresentado importante
destague na medicina atual desde o advento do
antitumoral cis-[PtCl,(NH3),]. Apesar de seus efeitos
colaterais, a cisplatina é, ainda hoje, o agente
quimioterdpico metalado mais utilizado para tratar
alguns tipos de cancer [1]. Uma alternativa
promissora para a terapia de tumores e a reducao de
efeitos colaterais € a classe dos compostos de
ruténio. Muitos estudos tém sido desenvolvidos e
alguns destes complexos ja estdo em fase clinica de
testes [2]. Neste contexto, nosso grupo tém
investigado complexos de diruténio(Il,lll) com
farmacos antiinflamatérios né&o-esteréides (FAINES)
gue também apresentam propriedades antitumorais
[3]. No presente trabalho, apresentamos a sintese e
a caracterizacdo de um novo complexo de Ruy(ll, )
contendo o farmaco cetoprofeno (Hceto = &cido 2-(3-
benzoilfenil)-propidnico), um FAINE de grande
aplicagdo comercial. Dados preliminares do estudo
sobre a interag&o deste novo complexo com albumina
humana (HSA) também séo incluidos.

Resultados e Discussao

A sintese do complexo de ruténio di realizada a
partir de reacdo do precursor [Ru,(O,CCH,),Cl] com o
cetoprofeno em &gua-etanol, com rendimento & ~
65%. Dados de analise elementar sdo coerentes com
a férmula molecular [Ruy(ceto),Cl]-2H,O. O complexo
em solucdo apresenta uma banda em 436 nm e uma
absorcdo fraca na faixa de 850-1100 nm. Estas
podem ser atribuidas, respectivamente, as transicées
eletrdnicas p(Ru-0) ® p*(Ru,) e dRu,) ® d(Ru,), que
séo tipicas de carboxilatos de diruténio [4]. O valor do
momento magnético efetivo (4,3 M.B.) confirma a
existéncia do nucleo [Ru,]*™ e é consistente com a
presenca de trés elétrons desemparelhados e com a
configuracdo eletrdnica do estado fundamental s p* of
p* o' [4,5]. No espectro vibracional FTIR, s&o
observadas bandas dos modos vibracionais n,(CO,) e
n(CO,), respectivamente, em 1471 cm™ e 1408 cm™.
A diferenca entre estas freqiiéncias (?n = 63 cm™)
indica a coordenacdo do carboxilato em modo de
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ponte ao nicleo de [Ru® [4]. O baixo valor de
condutancia molar (2,2 S cm® mol') sugere um
comportamento de nao-eletrolito para o complexo em
acetonitrila. A curva termogravimétrica (TGA) sob
atmosfera de ar sintético indica que a decomposicao
térmica do complexo ocorre basicamente em trés
etapas, na faixa de temperatura de 125 °C a ~ 600
°C. A perda de massa total experimental foi de 80%
que coincide com o valor calculado (79%) para a
formacéo de RuO, como produto final.

O estudo da interagdo do Hceto e do complexo
metalico com a HSA foi realizado, variando-se as
concentragdes das solugBes, apos 30 min de
incubagdo a temperatura ambiente (pH = 7,4). A
estrutura da albumina humana apresenta contribui¢éo
de ~ 60% a-hélice, 7% b-folha e 34% de parte
randémica (rd.). Duas bandas negativas na regido UV
(~ 210 e 220 nm) do espectro CD séo caracteristicas
da HSA, sendo a mais energética relacionada a a-
hélice [6].

Os espectros CD dos sistemas HSA-Hceto e HSA-
Ru,-ceto mostram alteracdo nesta regido indicando
mudanca na conformacao da estrutura da proteina em
presenga dos compostos investigados.

Conclusdes

O novo complexo [Ruy(ceto),Cl]-2H,O apresenta
estrutura do tipo “gaiola” com nlcleo de [Ruy]*
coordenado equatorialmente a quatro ligantes
cetoprofenatos e axialmente a um ligante cloreto.
Ensaios in vitro com albumina humana evidenciam a
interacdo do complexo com a proteina causando
modifica¢@o em sua estrutura secundaria.
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