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Introducéao

Diversos ifons metélicos como Cu®, Mn*, Ca* e
Zn*  desempenham papel fundamental no
organismo, por  exemplo, participando  da
coordenacdo de sitios-ativos de metaloenzimas e
atuando de maneira estrutural em proteinas [1].
Dentro do contexto da quimica bioinorganica,
complexos de cobre(ll) tém sido amplamente
estudados pela \ersatilidade na catélise de
transformagBes quimicas como: oxidag&o de &lcoois
e orto-catecois, hidrélise de ligagces de ésteres de
fosfato e DNA, peptideos, etc. Por essas
caracteristicas muitos complexos de cobre ativos na
clivagem do DNA tem sido testados para o
desenwolvimento de farmacos com atividade
antitumoral e, as wzes, tem sua atividade
intensificada pelo uso de agentes exdgenos, como
H,O,, TFA, luz vermelha, etc [2]. Aqui serdo descritos
estudos de citotoxicidade e clivagem do DNA
promovida por um raro complexo de Cu(ll) capaz de
modificar seu ligante de partida
estereoespecificamente.

Resultados e Discussao

O complexo [Cu"((S)-L™)CI,]'CHLCN, 1, foi sintetizado
a partir de uma solugdo CH;CN/CH;OH (3:1) com
adicdo do ligante de partida L (L = 2,2’-(2-(piridin-2-
ilimidazolidina-1,3-diil)bis(metileno)difenol) sob
agitacdo, a 60°C por 30 min. O complexo foi
recristalizado em CH;CN gerando cristais de
coloragéo verde-esmeralda. O complexo cristaliza no
sistema monoclinico, grupo espacial C 2/c.

O centro de Cu" no complexo 1 encontra-se em um
arranjo do tipo N3Cl,, com geometria piramidal
guadrética distorcida (z = 0,34), com um dos cloretos
em posicdo apical (Cu-Cl, 2,459 A), mais longa
devido a distor¢cao Jahn-Teller. A andlise por difracao
de raios X também mostrou a formacdo de um anel,
uma benzoxazina (v.s CarO-C em 1059 cm™),
formada pela nova ligacdo do fenolato ao carbono
adjacente a piridina, possivelmente catalisado pelo
acido de Lewis, formando um centro
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Figura 1. Sintese do complexo 1.

assimétrico de conformagdo S. No estado solido, o
fenol encontra-se protonado porém, em &gua, surge
uma banda de transferéncia de carga tipica fenolato
— Cu" (A, nm/ g, L mol™ cm™: 422/ 1530), confirmada
também pela titulagdo potenciométrica (pKa = 4,15).
A habilidade de clivagem do DNA plasmidial pBSK-II
em sua forma super-enowelada para a forma linear foi
acompanhada em pH 9 a baixas concentracbes e
sem adicdo de co-reagentes. Depois de 4h de
incubagcdo a 37°C werificou-se que o complexo atua
por um mecanismo oxidativo, gerando espécies
reativas de oxigénio. Foi investigado também o efeito
citotoxico em células cancerosas K562, obtendo-se
significativa inibic&o com 1Cs [umol L] = 17,3.

Conclusdes

Em geral, foi apresentada aqui a sintese,
caracterizacao e citotoxicidade e clivagem do DNA do
complexo [Cu"((S)-L™)Cl,].CHsCN.
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