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Introducao |

Norfloxacina (NOR, Figura 1) € um antibidtico da
familia das fluorquinolonas, uma importante classe
de agentes sintéticos com acdo antibacteriana®. A
complexacdo destas drogas com metais pode levar
a um aumento significativo de sua atividade™.
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Figura 1. Estrutura da norfloxacina.

Neste trabalho, obtivemos um complexo de Zn(ll) de
norfloxacina e um complexo de Zn(ll)-norfloxacina e
1,10-fenantrolina  (fen). A interacdo destes
compostos com albumina bovina (BSA), proteina
mais abundante do sangue bovino, foi estudada de
modo a obter as constantes de associacdo droga-
albumina.

Resultados e Discussao |

Dados de microanalises, condutividade,
infravermelho e analise térmica sugerem a
formacao de [ZnCIy(NOR)(H20),] Q) e
[ZnCIy(NOR)(fen)] (2), onde NOR representa a
norfloxacina coordenada de modo bidentado,
através da carbonila cetbnica e do grupo
carboxilico.

Estudos de fluorescéncia mostram que em solugéo
aguosa, a norfloxacina é fluorescente, apresentando
banda em 440 nm (Figura 2).
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Figura 2. Espectros de fluorescéncia da NOR e dos complexos
(1) e (2). Comprimento de onda de excitagédo de 250 nm.

O complexo (1) sofre um deslocamento
hipsocrébmico de 20 nm enquanto o complexo (2)
apresenta as bandas tipicas da norfloxacina livre.
Observa-se uma diminuicdo do sinal fluorescente
pela complexacdo, provavelmente devido ao efeito
interno do atomo pesado.
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No estudo de interacdo entre a albumina e a NOR,
observa-se um decréscimo da intensidade da
fluorescéncia e um deslocamento do comprimento
de onda maximo de emissdo da albumina, em
determinadas concentra¢gdes de NOR (Figura 3A).
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Figura 3. (A) Espectro de emisséo da BSA livre e na presenca de
concentragbes crescentes de NOR. Comprimento de onda de
excitagdo de 285 nm. [BSA] = 2 x 10° mol.L™. (B) Grafico plotado
segundo a equacao de Stern-Volmer modificada’.

O deslocamento observado indica a existéncia do
farmaco em dois estados distintos: livre, na fase
aquosa de tampdo, e associado a albumina. Na
interacdo dos complexos de Zn(ll) com a BSA,
observou-se comportamento semelhante. Os
resultados obtidos estdo apresentados na Tabela 1.

Tabela 1. Constantes de Stern-Volmer modificadas (K.s) para a
extingéo de fluorescéncia da albumina bovina em pH 7,4.

Kas (M?) log Kas
BSA/ NOR 4,2x10° 1,38
BSA/Complexo (1) 9,8 x 10* 1,01
BSA/ Complexo (2) 1,7 x 10 0,77

Observa-se que as constantes de associagcdo sao
superiores para os complexos de Zn(ll) quando
comparados com a NOR, o que mostra uma maior
afinidade dos complexos com o canal hidrofilico.

Conclusoes

Norfloxacina coordena-se ao Zn(ll) através da
carbonila do grupo carboxilico e da carbonila
cetbnica. Ligante e complexos sao fluorescentes
guando irradiados em 250 nm. As constantes de
associacdo indicam que os complexos tém maior
afinidade pela albumina que a droga livre.
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