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Introducao |

Os complexos anélogos [AuCly(NOR)]CI,
[AuCIx(LEVO)]ICI e [AuCIy(SPAR)ICI, onde NOR,
LEVO e SPAR representam as quorqumoIonas
norfloxacina, levofloxacina e esparfloxacina', foram
obtidos recentemente por nosso grupo de pesquisa
(Figura 1). Esses complexos sao citotdxicos frente
as linhagens A20 (linfoma murino), B16-F10
(melanoma murino) e K562 (leucemia mieldide
humana), sendo promissores agentes antitumorais.
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Figura 1. Estrutura proposta para [AuCl>(NOR)]CI.

Nesse trabalho investigamos o mecanismo de
acao antitumoral dos complexos, através do estudo
de sua interacdo com o &cido desoxirribonucléico
(ADN) e com a albumina bovina (BSA), utilizando
espectroscopia na regido do ultravioleta- V|S|vel (UV-
Vis) e de fluorescéncia, respectlvamente O ADN é
o principal alvo de pesquisa para a busca de novos
medicamentos®, enquanto a BSA é a proteina mais
abundante do soro sanguineo, capaz de transportar
farmacos através do sistema circulatério.

Resultados e Discussao |

Nos espectros de UV-vis dos complexos, apos
a adicdo de ADN, observou-se um aumento
moderado na intensidade das bandas (~ 8% de
hipercromismo), sugerindo que a interagdo entre o
ADN e os complexos de Au(lll) gcorre com a quebra
da estrutura secundaria do ADN? (Figura 2).
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Figura 2. Espectros de absorgdo de [AuCI>(NOR)]CI na
presenca de concentragbes crescentes de ADN (periodo
de incubacdo = 30 minutos), pH 7.,4. Reta inserida:
plotagem de [ADNJ/(ea - &) versus [ADN] L™
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Com base nos resultados obtidos, calculou-se
as constantes de mteragao ADN/compIexo (Kp), que
sdo da ordem de 10° L mol™ (Tabela 1).

Nos espectros de fluorescéncia da BSA,
obtidos em 340 nm, apo6s a adicdo dos complexos,
observou-se supressdao do sinal fluorescente,
indicando interacao BSA-complexo (Figura 3).
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Figura 3. Espectros de emissdo da BSA na presenca de
concentragdes crescentes de [AuCIx(NOR)]CI. Aexcitacio =
285 nm. Reta inserida: plotagem de [(Fo-F)-1] versus
[complexo]. As setas mostram as mudangas na emissao
da BSA apés a adicdo dos compostos.

Os resultados foram analisados de acordo com
a equacdo de Stern-Volmer. As retas obtidas
indicam a ocorréncia de um Unico sitio de ligagcao
com a proteina ou a existéncia de uma mteragao
simples entre a albumina e o composto em estudo’.
As inclinagbes fornecem os valores das constantes
de Ilgagao BSA-complexo (Ksy), que sdo da ordem
de 10° L mol™ (Tabela 1).

Tabela 1. Constantes de ligagdo (Kp) e constantes de
Stern-Volmer (Ksy) para a interagao dos complexos Au(lll)
com o ADN e a BSA, respectivamente.

Complexos Ko(Lmol")  Ksv(L mol™)
[AuCl>(NOR)]CI 6,3x10° 2,7x10°
[AuCI»(LEVO)]CI 6,9x10° 3,6 x10°
[AuCl>(SPAR)]CI 6,5 x 10° 56 x10°

Conclusoes |

Os trés complexos estudados interagem de
forma moderada com o ADN e com a BSA,
sugerindo que estes dois alvos podem estar
envolvidos no mecanismo de agdo antitumoral
desses complexos.
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