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Introdugao

Os derivados xanténicos (XD), ex: fluoresceina
(FSC), eosina (EOS), eritrosina (ERI) e rosa de
bengala (RBB) (Fig. 1), fazem parte de uma classe
de moléculas com diversas aplicagdes em
diferentes areas e atualmente como compostos
fotossensibilizadores (FS), no tratamento de alguns
tipos de cancer em terapia fotodinamica’.

FSC; X=H,Y=H
EOS; X=Br,Y=H
ERI; X=1,Y=H

RBB; X=1,Y=ClI

Figura 1. Representagéo estrutural dos xanténicos.

Apesar dos diferentes aspectos fisico-quimicos e
biomédicos estudados in vivo e in vitro, a influéncia
das membranas biolégicas na ligacdo e organizacao
dos FS, seu alvo primario de atuagao, relevante
para os mecanismos de fotossensibilizagdo, ainda
nao sdao completamente compreendidos em nivel

molecular. Neste ftrabalho foi investigada a
interaggo dos XD com lipossomos do
glicerofosfolipideo insaturado zwiteriénico?

Dipalmitoil Fosfatidilcolina (DPPC), utilizados como
carreadores eficientes no encapsulamento de
compostos — sistema-modelo de parede celular e
possivel alvo do fotossensibilizador - através da
determinagao de constantes de ligagao (K.), que
serdo comparados aos estudos de particéo (K;) dos
XD no sistema bifasico octanol/agua.

Resultados e Discussao

Monitorou-se a partigdo dos FS em sistema bifasico
agual/octanol e a sua incorporagéo nas vesiculas de
DPPC através de titulagdo espectrofotométrica a
30,0 e 50,0 °C, abaixo e acima da temperatura de
transicdo de fase (43.0 °C), utilizando emissao de
fluorescéncia. Valores de K, (Tabela 1) foram
estimados através do ajuste tedrico das curvas
experimentais® (Figura 2) pela equagéo 1:
[f-- Tk j_r )
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Foram obtidos valores relativamente altos de K, (da
ordem de 107) para todos os FS, indicando a
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grande afinidade destes com os lipossomos. A
ordem de K, encontrada para os XD nas duas
temperaturas foi: RBB>ERI>EOS>FSC, indicando
gue a presenca dos substituintes aumenta a
afinidade pelo DPPC. A mesma ordem foi
observada nos valores de particao (Kp).
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Figura 2. Espectro de emissao de fluorescéncia dos
XD (0,5 uM; pH 7,5 e 30°C) na presenga de DPPC
em diferentes concentragdes.

Tabela 1. Valores de K, e K, (FS / DPPC).

FS 30.0°C 50.0°C
Kb (10'L.mol") | Kp | Kb (10’ L.mol")
FSC | 0,728+ 0,23 0,62 | 1,1310,23
EOS | 1,7720,17 1,51 | 2,6120,43
ERI | 3,2920,92 2,90 | 4,4810,22
RBB | 19,4%1,00 3,94 | 26,1£1,50

Conclusoes

Os estudos da interagdo dos derivados xanténicos
demonstram um aumento de K, dos FS na fase
organica do sistema agua-octanol com lipossomos
de DPPC de acordo com o grau de hidrofobicidade
das moléculas, por sua vez modulado pela
presencga de substituintes. A magnitude da interagéo
aumenta com o grau de fluidez da membrana.

Agradecimentos

CNPq, Fundagéao Araucaria (PR) e Rede CAPES-
Nanobiotech.

'Soldani, C.; Croce, A. C.; Bottone, M. G.; Fraschini, A.; Biggiogera, M. ;
Bottiroli, G.; Pellicciari, C., Histochemistry and Cell Biology 2007, 128,
485.

*Wright, G. G.; Howe, A. G.; Zaremberg, V., Biochem. Cell Biol. 2004,
82, 18.

*Caetano, W.; Tabak, M., Spectrochimica Acta Part A. 1999, 55, 2513.



