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Introducao |

Células em hipdxia tém sido responsaveis pelas
desvantagens apresentadas nos tratamentos
terapéuticos em combate ao cancer, uma vez que a
radioterapia e alguns agentes quimioterapicos
precisam de oxigénio molecular para apresentar
atividade citotdxica. Por isso sao estudadas novas
substancias para atuarem como pro-drogas
ativadas por hipoxia (PDHAs)"?. Complexos de
Co(lll) sdo estudados como possiveis PDHAs
devido a alta energia de estabilizagdo do campo
ligante do Co(lll) (configuragéo d®, baixo spin) o que
Ihe confere a estabilidade cinética desejada para
atingir o ambiente redutor intacto e liberar o farmaco
somente apods sofrer redugéo, devido ao seu estado
Co(ll) ser labil.>  Alguns complexos de Co(lll) tém
mostrado seletividade citotoxica em células em
hipoxia.* Neste trabalho sio apresentados os
resultados de um novo complexo com o ligante
HBEPA-NO, (figura 1).

Resultados e Discussdo |

Apdés a sintese e caracterizacdo do ligante, o
complexo foi obtido (fig. 1) pela adicdo do sal
Co(ClO,).6H,0 na proporgao 2:1 a uma solugao
metandlica do ligante, formando o complexo
[Co(BEPA-NO,)]e1/2 CH30H, complexo 1.
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Fig. 1. Rota sintética para obtengédo do complexo 1.

O espectro no IV do complexo apresenta bandas
em: vNH amina (3199 cm'1), LC-H,r e VC-Hy; (3103-
2975 cm™), vC=N e vC=C (1601 cm™), vC-O anel
fenolico (1304 cm™), vClO, (1090 cm™). A andlise
elementar de CHN do complexo concorda com a
féormula proposta CogH3CoNgCIO4ge2CH;0H. O
coeficiente de absortividade molar do complexo 1 foi
obtido através de espectroscopia eletrénica usando-
se metanol. O espectro apresenta uma banda em
A =595 cm™ / €, = 650 mol'cm™ sugerindo que a
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banda correspondente ¢é de transicdo de
transferéncia de carga do tipo TCLM dos grupos
fenolato para o centro de Co(lll). O voltamograma
ciclico do complexo 1 em metanol mostrou um
processo de redugdo em -1090 mV vs NHE
correspondente a redugéo de Co(lll) — Co(ll).
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Fig.2. ORTEP do complexo 1.

A atividade biolégica do complexo foi investigada
em células de melanoma murino (B16-F10), usando
o método MTT. Foram avaliadas trés concentragdes
do complexo (0,125; 0,25 e 0,5 mM) sobre a
viabilidade celular na linhagem B16-F10 e os
resultados sdo apresentados na fig.3.
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Figura 3. Viabilidade celular do complexo 1.

Conclusodes

A presenca do grupo —NO, desloca catodicamente o
potencial de redugéo do Co(lll) de -1130 para -1090
mV vs NHE quando comparado ao analogo com o
substituinte —-H. Observa-se também que a
viabilidade decresce de 60% para 5% (a 5mM) para
os grupos —H e —NO, respectivamente.
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