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Introducao

Nos Ultimos anos houve um aumento
significativo no interesse em se estudar sistemas de
liberagao controlada de NO, uma vez que este se
apresenta como um mediador de importantes
processos biolégicos.' Neste contexto, o composto
[(Ruz0)(CH3CO0)s(4-pic)2(NO)"  (4-pic = 4
metilpiridina) foi estudado como um candidato a
liberador de oxido nitrico.’ Entretanto, o maior
problema relacionado com sua potencial aplicagao
como metalo-farmaco advém da sua insolubilidade
em meio aquoso, em pH fisiolégico. Sendo assim,
neste trabalho apresentamos como alternativa sua
incorporagao em um lipossoma e os resultados de
liberagao fotoinduzida de NO com irradiagdo na
regiao do visivel.

Resultados e Discussao

O complexo trinuclear de ruténio foi sintetizado
segundo rota ja descrita.? Lipossomas unilamelares
de colesterol e fosfatidilcolina de ovo foram
preparados pelo método de injegao etandlica, em
soluca de tampdo fosfato pH=7.4.° J& para a
preparagao do lipossoma contendo o complexo, um
volume adequado de solugédo [(RuzO)(CHzCOOQ)e(4-
pic)2(NO)]* em acetonitrila foi adicionado a solugdo
etandlica com colesterol e fosfatidilcolina de ovo a
fim de se obter uma concentragao final de 50,0 uM.
A caracterizagdo das vesiculas lipossomais foi
realizada, através da técnica de medidas de
espalhamento dinamico utilizando-se 0
equipamento Zetaisizer Nano System ZS(Malvern-
UK). As fotolises foram realizadas em equipamento
laser marca Colibri Quantum Tech utilizando cubeta
de 1 cm de caminho 6ptico e lentes de diodo, em A
= 377,447,532 e 660 nm.

Os lipossomas vazios apresentaram tamanhos
nanométricos, dentro da faixa esperada para este
tipo de vesiculas (Tabela 1); com relagdo a
homogeneidade, o baixo valor de indice
polidispersividade encontrado (0.119), sugere que a
distribuicao do tamanho das vesiculas formadas na
formulagdo é homogénea e monodispersa. Além
disso, os resultados mostram um aumento no
didmetro médio para os lipossomas com o
complexo, sugerindo a incorporagdo do complexo
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sem alteragdo significativa nas propriedades das
vesiculas.

Tabela 1. Comparacao dos parametros obtidos para
0s lipossomas sintetizados

Lipossoma | Diametro (nm) Pdl ¢ (mV)
Vazio 109 nm 0,119 -5,48
Cluster 126 nm 0,148 -7,93

Observou-se que o complexo [(RuzO)(CH;COO)g(4-
pic)2(NO)](PFs) incorporado nos lipossomas, foi
capaz de liberar NO( quando irradiado em 447nm
e 532 nm (Figura 1), que sdo comprimentos de
onda referentes as bandas transferéncia de carga
cluster — ligante. Com irradiagdo em A = 660 nm
(transicdo intra-cluster) ndo se observou saida
significativa de NO(,, mostrando que a irradiacao
nas transicoes internas da unidade [RuzO] nao
sensibiliza sua saida. Em 377 nm a membrana do
lipossoma filtra parte da luz irradiada, prevenindo a
observacao da liberagdo do Oxido nitrico, ao
contrario do observado em experimentos controle,
realizados em solucdo de acetonitrila com
acuq‘mpanhamento espectrofotométrico.
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Figura 1. Perfil de liberagdo do NO° a partir do
complexo [(RuzO)(CH3COO0)s(4-pic)2(NO)](PFe)
encapsulado em lippssoma em comprimento de
onda a) 447nm e b) 532nm no NOmeter

Conclusoes

O sistema apresentado neste trabalho mostra-se

promissor como liberador de Oxido nitrico com

irradiag@o da regiao do visivel em meio fisiologico.
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