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Introducao

Um dos objetivos eminentes de varios grupos de
pesquisa é relativo a busca de novas moléculas com
potencial atividade anticancerigena1. Dentre estas
moléculas, oxido nitrico (NO) é visto com particular
interesse, haja visto que se trata de molécula
enddégena, porém com capacidade antlcancerlgena
dependente de sua concentragao Aliando o
interesse de produzir espécies liberadoras de d6xido
nitrico através de irradiagdo luminosa e terapia
clinica em uso na erradicagao do céancer (terapia
Fotodindmica), € que apresentamos este trabalho
Utilizamos o composto cis- [RuCI(dcbpy)Z(NO)]
(dcbpy é 4,4’-dicarboxi-2,2’-bipiridina) combinado ou
ndo a um complexo de terra rara. Dados de
atividade anticancerigena, mecanismo celular,
fotofisica e ensaios in vivo sdo processos discutidos
neste trabalho.

Resultados e Discussao

O complexo cis-[Ru(dcbpy),CINO] e [Tb(ftalo)acac]

foram obtidos conforme descrito na literatura®. Os
complexos foram caracterizados por espectroscopia
UVNis, FTIR e por cromatografia Liquida de alta
eficiéncia. A espécie terra rara é dominada por
intensa absorgao na regido de 670 nm enquanto o
complexo nitrosilo ndo apresenta absor¢cdo nesta
regiao. Por FTIR observa-se estiramento vyo em
1932 cm”, caracteristica do ligante nitrosilo
coordenado a Ru(ll). O complexo nitrosilo é
fotoquimicamente inerte quando irradiado em A =
550 nm enquanto na presenga da espécie
[Tb(ftalo)acac] apresenta NO como fotoproduto.
Aparentemente pode-se descrever este processo
como no Esquema abaixo.
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A associagdo entre cis-[Ru(dcbpy),CINO] e
[Tb(ftalo)acac] € inferida através da anadlise de
Stern-Volmer de I/l versus [Q] (Figura 1). Baseado
nestes dados sugere-se a assomagao
[Tb(TsPc)(acac)]4'-———cis-[Ru(Hz-dcbpy) (C)(NO
como espécie fotoquimicamente ativa. A
fluorescéncia de [Tb(TsPc)(acac)]4' em solugado
aquosa é dependente da concentragdo de cis-
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[Ru(dcbpy),(CI)(NO)]. Diminuicdo de 20% da
intensidade €& observada para uma mistura
equimolar das espécies.
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Figura 1: Grafico Stern-Volmer para cis-
[Ru(dcbpy)z(CI)(NO)]2+ na presenca de
([Tb(TsPc)(acac)] (hexc= 376 nm).

Estudos com a linhagem celular de melanoma
metastatica murina mostrou atividade
anticancerigena sob irradiagdo na regido do visivel
(Fig 2) observadas pelo ensaio de MTT.
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Figura 2: Viabilidade celular da Linhagem B16F10
depois do tratamento com cis-[Ru(dcbpy),CINO]
(azul), com [Tb(TsPc)(acac)]4' (vermelho) e uma
mistura equimolar de RuNO e Terra Rara
(amarelo),nas concentragdes 0,1 e 0,5 mmol/L.

Conclusoes

Solucdo contendo  cis-[Ru(dcbpy),CINO] e
[Tb(ftalo)acac] apresenta atividade anticancerigena
com redugédo de 80 % da viabilidade celular para
concentracao 100 uM. Ensaios in vivo mostraram
que esta eficiéncia fora mantida.

Agradecimentos
FAPESP.CNPq

! Ignarro, L. Nitric Oxide. Academic Press, 2000.
2 Cicillini S.A., Prazias A. C., Tedesco A.C., Serra O.A., da Silva R. S.;
Nitric Oxide-Biology and Chemistry 2008, 19,567.



