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Introducao

Nos Ultimos anos inimeros estudos envolvendo
agentes antitumorais tém sido desenvolvidos,
especialmente na busca por novas metalodrogas
capazes de causar apoptose.'

Neste trabalho investigamos a reatividade de
compostos de cobre(ll) (vide Figura 1), miméticos
da enzima tirosinase, que apresenta dois centros
metdlicos. Esta enzima possui um papel importante
na melanogénese, sintese de melanina nos
melanécitos e tanto tirosinase como as chamadas
TRP (tyrosinase related proteins) parecem ter
também influéncia no aparecimento de melanomas,
células tumorais derivadas de melandcitos.”

Sabe-se que o ligante modula a reatividade de
jons de cobre,® e dessa forma quatro complexos,
dois mononucleares e seus analogos dinucleares,
foram utilizados para verificar a influéncia do ligante
na citotoxicidade do cobre com relagdo a células
melanomas B16F10 e TM1MNGS3.

Resultados e Discussao

Os complexos estudados foram obtidos na forma
de sal triflato, [Cu(N22)(H.O)(CF3S0O3)](CF3S0O3) e

[CUQ(N22-22)(HZO)(CF3803)Z](CF3803)2s ou
perclorato [Cu(apyhist)H,O](CIOy),,
[Cux(apyhist)o(dpam)](ClO,)s, caracterizados por
espectroscopia UV/Vis, IV e EPR.
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Figura 1. Complexos de cobre(ll) estudados.

As linhagens celulares foram cultivadas em meio
RPMI 1640 (Cultilab), em pH 6.9, suplementada com
5% de soro fetal bovino (SFB Cultilab). As células
foram mantidas em estufa a 37°C, contendo 5% de
CO, e umidade controlada. Apés o plagueamento
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em placas Ellsa de 96 pogos, com
aproximadamente 10* células em cada pogo, as
células foram tratadas com os compostos de cobre
mono- e dinucleares, em diferentes concentragées.
A reatividade dos varios complexos foi comparada,
apds 24h de incubagdo, utlizando um controle
contendo 10% de DMSO.
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Figura 2. Citotoxicidade de células B16F10

encubadas com os complexos de cobre(ll).
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Figura 3. Citotoxicidade de células TM1MNG3
encubadas com os complexos de cobre(ll).

Conclusoes

Para todos os complexos estudados observou-se
que a viabilidade celular diminui com concentragoes
crescentes de cobre. O complexo dinuclear
[Cuz(apyhist),(dpam)] foi o mais reativo, para ambas
as células estudadas. Os compostos mononucleares
foram menos reativos que os correspondentes
dinucleares.
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