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Introducao |

A doenca de Chagas é causada pelo protozoario
Trypanosoma cruzi e constitui uma das principais
causas de doenca cardiaca na America latina,
afetando aproximadamente de 8-10 milhdes de
pessoas. Existem 2 compostos para o tratamento da
doenga, nifurtimox e benzonidazol, que atuam
formando espécies reativas de oxigénio ou ligacdes
covalente com macromoléculas do parasita. Ambos
s8o amplamente criticados devido a sua toxicidade
sisttmica. No intuito de suprir as deficiéncias
terapéuticas atualmente existentes uma proposta
tem sido a coordenagdo do benznidazol ao
complexo de ruténio j& coordenado ao 6xido nitrico
(NO), visto que o NO desempenha funcdes
importantes no organismo, dentre elas como agente
microbicida, o que pode conferir sinergismo ao
mecanismo microbicida do complexo de ruténio
coordenado ao benznidazol.

Resultados e Discussao |

O complexo precursor [(Ru(NO,)(Bz)(bpy).](PFe) (1)
e o final [(Ru(Bz)(bpy).(NO)](PFs)s (II) foram obtidos
e caracterizados por espectroscopia UV-visivel,
FTIR (Figura 1), voltametria ciclica, HPLC e analise
elementar. As bandas de absorcdo na regido do
infravermelho para os complexos (I) e (ll) sdo
semelhantes apresentando os estiramentos u(NO,)
em 1365 cm™, u(CN) em 1550 cm™ e u(CO) em
1664 cm™ os guais sao coerentes com a
coordenacdo axial do benznidazol com o centro
Ru(ll) atravées do atomo de N insaturado. O
complexo (Il) é obtido pela acidificagdo do composto
(I) e apresenta estiramento caracteristico u(NO) em
1942 cm™.
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Figura 1. FTIR dos complexos (I) em preto e (Il) em
vermelho, em pastilha de KBr.

35% Reunido Anual da Sociedade Brasileira de Quimica

Nos estudos de atividade tripanocida para os
complexos (I) e (Il) (Figura 2) observa-se um maior
efeito tripanocida nas menores concentra¢des
quando comparado ao benzonidazol.
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Figura 2. Atividade tripanocida do Bz e complexo (l1). (*)
indica diferenga entre complexo Il e Bz (p<0,001).

Foram realizados estudos in vivo avaliando o
percentual de sobrevida dos animais quando
tratados com o complexo (I), concentragdo 400nM,
e com o benznidazol (Bz), 400 uM (Figura 3). Nos
animais controle, tratados com PBS, a sobrevida foi
baixa, porem nos animais tratados com o complexo
(I) e com o Bz a sobrevida foi de 100%. Observa-se
que o complexo () apresenta uma eficicia superior
ao Bz, pois a concentracdo utilizada foi 1000 vezes
menor que a do Bz.
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Figura 3. Estudo do percentual de sobrevida dos animais
tratados ou ndo com Bz ou complexo I.

Conclusodes

Os resultados indicam que a coordenac¢édo do Bz ao
complexo nitrosilo de ruténio potencializou a
atividade tripanocida, possivelmente devido ao
sinergismo entre o Bz e o0 6xido nitrico presente no
complexo, apresentando uma maior eficacia nos
animais tratados.
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