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Introducao |

As ftalocianinas e derivados tém sido alvo
de intensos estudos como fotossensibilizadores (FS)
de segunda geracdo no tratamento de cancer por
Terapia Fotodinamica (PDT, do inglés Photodinamic
Therapy). O FS ideal deve apresentar baixa
toxicidade na auséncia de luz, ser um composto
puro, hidrossolivel, ser biologicamente estavel,
fotoquimicamente seletivo e apresentar intensa
absorcdo na regido espectral entre 600 a 700 nm.
Neste sentido foram sintetizados novos compostos
que possuissem tais caracteristicas, a Zinco-
tetracarboxi-ftalocianina (Zn-Pc-4) e dois sais de
Zinco-tetracarboxi-ftalocianina-N-metilglucamina,
obtidos através de diferentes proporcdes de Zinco-
tetracarboxi-ftalocianina com N-methyl glucamina:
Zn-Pc4b (1:4) and Zn-Pc4d (1:16). A potencialidade
destes novos fotossensibilizadores para atuar na
terapia fotodindmica foram investigados através da
comparacao da velocidade de fotoxidacdo (k) da
albumina de soro bovino (BSA), atividade
fotodindmica utilizando-se o 4&cido Urico como
dosimetro quimico e comparacdo dos valores de
concentracdo inibitéria média (ICs) em células
tumorais HEp-2.

Resultados e Discuss&o \

Para a determinacdo da eficiéncia
fotodindmica, utilizou-se a fotoxidacdo do BSA.
Neste método a fotodegradacdo doBSA pode ser
acompanhada pela supressédo da fluorescéncia do
triptofano na presenca do FS ap6s a irradiagdo. A
eficiéncia fotodindmica dos FSs pode ser estimada
com base na determinagcdo dos valores das
constantes de velocidade de fotoxidacdo da
molécula de BSA. Foram preparadas solucdes
contendo BSA (100 pg/mL) e FS (5 pg/mL) em
tampdo fosfato, pH 7.2, e irradiadas com LED
(A=630) , em um periodo maximo de 60 min. O
decréscimo na fluorescéncia do BSA em 340 nm foi
utilizado para calcular a constante da velocidade de
fotoxidacdo (k, min-1). Os valores encontrados
foram 1443, (Zn-Pc4), 3.0+0.1 (Zn-Pc4b) e 2.4+0.2
(Zn-Pc4d). Estes resultados mostram que a Zn-Pc4
foi em média 80% mais eficiente em fotoxidar o
BSA, quando comparado com os derivados.
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. Para uma avaliacdo da atividade
fotodinamica (AF) dos FSs, utilizou-se acido Urico
(AU), um conhecido capturador de oxigénio singlete,
como um dosimetro quimico. Nesta metodologia, o
coeficiente de atividade fotodindmica pode ser
determinado acompanhando-se a banda de
absorgdo caracteristico do AU em 290 nm na
presenca do FS apés a irradiagcdo com luz em
comprimento de onda adequado. Os valores
encontrados foram 1.30+0.10, (Zn-Pc4), 1.20+0.05
(Zn-Pc4b) and 1.15+0.04 (Zn-Pc4d). Quando se
compara estes resultados, verifica-se que o0s
compostos apresentam uma atividade fotodindmica
comparaveis.

Para os ensaios de fototoxicidade foram
utilizados células tumorais de laringe humana (HEp-
2, ATCC-CCL-23). Utilizou-se uma concentragédo de
1x10° células/mL em placas de 96 pocos. Estas
células foram incubadas com diferentes faixas de
concentracdo de cada corante por 2h a 37° Cem
uma atmosfera 5% de CO,. Foram entao irradiadas
e com dose de irradiacdo de 16.2 Jlcm? em 630nm.
Para avaliar a viabilidade celular e entdo calcular a
porcentagem de toxicidade foi realizado o ensaio
com 3-(4,5-dimetil) tiazol-2-il-2,5 difenil brometo de
tetrazolio (MTT). A concentragdo inibitéria média
(IC50, pg/mL) foi de 7.5 (Zn-Pc4), 42 (Zn-Pc4b) and
33 (Zn-Pc4d).

O resultados mostram que a conjugacéo de

ligantes  extensos aos  fotossensiblizadores
acarretam uma diminuicdo da  eficiéncia
fotodindmica em geral espécies toxicas de

oxigénios, provavelmente, devido ao aumento da
dissipacdo de energia vibracional.

Os resultados mostram que a Zn-Pc4
apresenta a maior atividade fotodindmica e
consequente maior totoxicidade para esta linhagem
celular.

Conclusoes |

Os resultados mostraram que para 0S
fotossensibilizadores investigados neste trabalho, o
Zn-Pc4 é o mais eficiente e tem o melhor potencial
para ser aplicado na PDT.
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