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Introducao |

Complexos de ruténio sdo uma alternativa
promissora para o tratamento do céncer, sendo que
alguns j& se encontram em fase de testes clinicos
[1]. Pesquisas sobre complexos de Ruy(lILIll) com
farmacos anti-inflamatérios ndo-esterdides tem sido
um dos focos do nosso grupo [2]. Em comunicagao
anterior, reportamos a sintese e a caracterizagao
espectroscépica do Ruceto, [Rux(ceto),Cl]-2H,0
(Hceto = cetoprofeno), além de resultados
preliminares sobre sua interagcdo com albumina
humana (HSA) [3]. Neste trabalho, apresentamos
resultados de estudos sobre a influéncia na
supressdo da fluorescéncia da HSA e o
comportamento eletroquimico deste complexo.

Resultados e Discussao |

Os experimentos de eletroquimica foram
efetuados para solugdes do Ruceto em DMSO (1 x
10° mol L") contendo TBAPFs 0,1 mol L', a
temperatura ambiente. O voltamograma ciclico
indica a ocorréncia de dois processos principais, que

emite [4]. ParAmetros determinados indicam que o
complexo interage com a proteina por meio de um
mecanismo  estatico até a razdo molar
HSA/complexo de 1:5. As constantes de Stern-
Volmer (Ksy) € de quelagéo bimolecular (Kq) (Tabela
1) sdo bastante préximas para os dois e, tanto
para o Hceto quanto para o Ruceto, indicando que
os residuos de ambos os aminoacidos podem estar
envolvidos nas interagdes dos compostos com a
HSA. Entretanto, a comparacdo das ordens de
grandeza destas constantes da indicios de que o
metalofarmaco interage mais fortemente do que o
Hceto com a proteina.

Tabela 1. Constantes de Stern-Volmer e de
quelagao bimolecular para HSA:composto
Ksv (L mol™) Ko (L mol's™)
)\'exc 7\'eXC
Composto
280 nm 295 nm | 280 nm 295 nm
Hceto [3,0x10* | 1,5x10% [3,0x10°[1,5x10°
Ruceto [1,6x10° [ 1,4x10°[2,4x107[1,7x10™

sao caracterizados pelos aparecimentos de um par Conclusoes |

de ondas reversivel (Ej» = 0,18 V vs Ag/AgCl, AE =
70 mV, 200 mV 5'1) e um par de ondas quase-
reversivel (Ey» = -1,65 V vs Ag/AgCI, AE = 100 mV,
200 mV s”). O primeiro pode ser atribuido a um
processo redox envolvendo o nucleo dimetalico
(Rup) enquanto o segundo deve-se a um processo
centrado no ligante cetoprofenato coordenado.

Estudos prévios de discroismo circular indicaram
que o Ruceto interage com a HSA, abundante
proteina transportadora de diversas espécies no
organismo, modificando sua conformacao [3]. Para
tentar elucidar este comportamento, investigou-se
neste trabalho a influéncia da presenga do complexo
e do farmaco nao-coordenado na supressdo da
fluorescéncia da albumina. As amostras foram
dissolvidas em misturas de etanol/tampao fisiologico
(pH 7,4) e a variagcdo espectral foi monitorada em
340 nm, empregando-se dois comprimentos de
onda de excitacao (Aex): 295 nm, no qual ocorre, ao
redor de 350 nm, apenas a emissdo do triptofano
(TRP); e 280 nm, em que a tirosina (TIR) também
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O Ruceto exibe dois processos eletroquimicos:
oxidacdo do nucleo Ru, e reducdo do ligante
cetoprofenato. Os estudos de fluorescéncia indicam
um mecanismo estatico para a interagao
complexo/HSA e a participagdo dos residuos de
TRP e TIR nesta interacéo.
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